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Kurzreferat:

Intrakranielle Aneurysmen kommen bei bis zu 6 % der Bevolkerung vor. Die gefiirchtetste
Komplikation ist dessen Ruptur, die zu einer Subarachnoidalblutung mit einer Letalitét
von bis zu 50 % fiihrt.

Fiir die Versorgung von inzidentellen oder rupturierten intrakraniellen Aneurysmen
gilt seit Verdffentlichung der ersten ISAT-Studie 2002 die endovaskuldre Behandlung
der neurochirurgischen Versorgung mittels Clip in vielerlei Hinsicht als tiberlegen. Am
Universitatsklinikum Magdeburg (UKMD) werden jahrlich mehr als 60 Patienten mit
intrakraniellen Aneurysmen behandelt. Die endovaskuldre Behandlung ist am UKMD
die primdre Behandlungsmethode der Wahl. Fiir die Jahre 2009 bis 2012 wurde die
Behandlung von 241 Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen retrospektiv untersucht.

Die Untersuchung der beiden Behandlungsmethoden zeigte, dass die endovaskulére Be-
handlung mit 201 Patienten gegeniiber 40 operativ behandelten Patienten erwartungs-
gemifl wesentlich haufiger zur Anwendung kam. Der Grofteil von 82,5% der operativ
mittels Clip behandelten Aneurysmen befand sich an der A. cerebri media. Die Lokali-
sation hatte einen eindeutigen Einfluss auf die Wahl der Behandlungsmethode.

Die Analyse der mRS-Ergebnisse als primérer Endpunkt zeigte keine signifikanten Un-
terschiede zwischen den beiden Behandlungsmethoden sowohl nach 1 als auch nach 2
Jahren. Bei Aneurysmen der A. cerebri media, die nach urspriinglicher endovaskulérer
Behandlung nachbehandelt werden mussten, waren die Odds 28,5 mal héher, in dem se-
kundéren Eingriff operativ mittels Clip behandelt zu werden. Somit kommt der operati-
ven Behandlung bei Aneurysmen der A. Cerebri media eine eindeutig grofere Bedeutung

zu als bei Aneurysmen anderer Lokalisationen.
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1. Einleitung

1.1. Allgemeine Aspekte intrakranieller Aneurysmen

Intrakranielle Aneurysmen kommen bei bis zu 6 % der Bevolkerung vor und konnen
fiir den Patienten aufgrund ihrer Rupturgefahr ein lebensbedrohliches bzw. lebensein-
schrankendes Risiko mit einem hohen Verlust an produktiven Lebensjahren bedeuten
[9, 52, 60, 73]. Es werden fusiforme und sakkuldre Aneurysmen unterschieden, wobei
fusiform eine generelle Aufweitung des Geféfes meint und sakkulér eine sackartige Aus-
ziehung, die iiber einen sogenannten Hals mit dem urspriinglichen Geféf verbunden ist.
Sakkuldre Aneurysmen bilden die tiberwiegende Mehrheit [60].

Die Entstehung ist nicht vollstandig geklért, allerdings gibt es mit Rauchen, erhoh-
tem Alkoholkonsum, Bluthochdruck, gehduftem familidrem Auftreten und genetischen
Erkrankungen wichtige Faktoren, die mit einem erhdéhten Risiko fiir intrakraniellen An-

eurysmen einhergehen [60, 66, 73, 78].

1.2. Gefahr unbehandelter Aneurysmen in Bezug auf Ruptur
und Letalitat

Die gefiirchtetste Komplikation eines intrakraniellen Aneurysmas ist dessen Ruptur, die
zu einer Subarachnoidalblutung (SAB) fiihrt. Die Subarachnoidalblutung hat eine Leta-
litat von bis zu 50 %, wobei etwa einer von 8 Patienten bereits vor Ort oder auf dem
Weg zum Krankenhaus verstirbt [73]. Je nach Region ist die Subarachnoidalblutung fiir
ca. 2-10% aller Schlaganfalle verantwortlich. In ca. 80-85% der Félle wird die SAB
durch die Ruptur eines Aneurysmas bedingt [60, 66, 70, 73]. Das Rupturrisiko eines in-
trakraniellen Aneurysmas steigt mit dessen Grofse, dessen Wachstumstendenz und dessen
Lokalisation im Bereich der hinteren Zirkulation [9, 14, 66, 76]. Im Rahmen der Interna-

tional Study of Unruptured Intracranial Aneurysms wurde gezeigt, dass das Rupturrisiko
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1. Einleitung

eines inzidentellen Aneurysmas innerhalb der néchsten 5 Jahre ab Diagnose fiir Aneu-
rysmen mit einem Durchmesser <7 mm im Bereich der vorderen Zirkulation 0% und im
Bereich der hinteren Zirkulation 2,5 % betrug. Fiir Aneurysmen mit einem Durchmesser
von 2 25mm stieg dieses Risiko auf 40 % und 50 % [76]. Der Grofsteil der rupturierten
Aneurysmen ist allerdings < 1cm, da die iiberwiegende Mehrzahl, ca. 90 % aller Aneu-
rysmen, klein ist und daher der kleine Anteil der rupturierten, kleinen Aneurysmen den
Anteil der rupturierten, grofen Aneurysmen iiberwiegt [73]. Des Weiteren gelten Aneu-
rysmen, die schnell grofenprogredient sind, als besonders rupturgefahrdet [5]. Im Jahr
2013 wurden in Deutschland 10973 Patienten wegen einer Subarachnoidalblutung in ei-

nem Krankenhaus stationédr behandelt und 2263 starben an einer Subarachnoidalblutung

(64, 65].

1.3. Behandlungsoptionen

Die neurochirurgische operative Behandlung eines Aneurysmas mittels Clip erfolgte erst-
mals 1938 [78]. Bis zur Entwicklung und Einfiihrung des Guglielmi detachable Coil (GDC)
1991 war die operative Versorgung mittels Clip die vorherrschende Behandlungsmethode
[38, 41, 50, 58, 78]. Seit der Einfithrung der endovaskuldren Behandlung mittels Coils und
der Présentation der ersten Ergebnisse der International Subarachnoid Aneurysm Trial
(ISAT) Studie 2002 hat sich die Behandlung intrakranieller Aneurysmen erheblich verin-
dert. Inzwischen hat die endovaskulédre Behandlung in vielen Léndern die operative Be-
handlung als Behandlungsmethode der Wahl abgelost [1, 54, 71]. Mit hauptverantwortlich
flir den stark zunehmenden Anteil an endovaskulér versorgten Aneurysmen sind die Er-
gebnisse der ISAT Studie aus dem Jahr 2002 [41]. In dieser multizentrischen prospektiven
Studie wurden 2143 Patienten, deren Aneurysmen sowohl endovaskulér als auch operativ
behandelbar waren, randomisiert entweder der endovaskuldren oder operativen Behand-
lung mittels Clip zugeteilt. Die Ein-Jahres-Ergebnisse zeigten signifikant bessere klinische
Ergebnisse bei der endovaskuldren Behandlung. Obwohl diese Studie erhebliche Kritiken
aufgrund verschiedener Limitationen zur Folge hatte [4, 22, 34, 40], fiihrte sie doch zu
einer zunehmenden Etablierung der endovaskuldren Behandlung sowohl bei inzidentellen
als auch rupturierten intrakraniellen Aneurysmen [36, 38]. Zu den Hauptlimitationen der
ISAT Studie gehorte der unterrepriasentierte Anteil von &lteren Patienten {iber 70 Jah-
re und die verminderte Anzahl an behandelten A. cerebri media Aneurysmen [73]. Die

ebenfalls prospektive Barrow Ruptured Aneurysm Trial (BRAT) Studie erfolgte um die
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1. Einleitung

Kritikpunkte der ISAT Studie zu beheben und die Frage einer moglichen Uberlegenheit
der endovaskuldren gegeniiber der neurochirurgischen Behandlung zu beantworten. 2012
présentierten McDougall und Mitarbeiter die Ein-Jahres-Ergebnisse der BRAT Studie.
Auch hier zeigte sich bei 471 Patienten ein signifikant besseres Ergebnis der endovaskulér
behandelten Patienten [40]. Allerdings zeigen die Langzeitergebnisse der BRAT und ISAT
Studien, dass das initiale bessere klinische Ergebnis der endovaskuldr behandelten Grup-
pe bereits drei bzw. fiinf Jahre nach der Behandlung grofstenteils verschwindet und ab
diesem Zeitpunkt die klinischen Ergebnisse der beiden Behandlungsmethoden nicht mehr
signifikant unterschiedlich sind [42, 61]. Es gibt somit unterschiedliche Auffassungen was
die Behandlungsmethode der Wahl bei intrakraniellen Aneurysmen angeht [4, 18, 50].
Eine zunehmend weitverbreitete Ansicht ist, dass sich endovaskuldre und operative Be-
handlung ergénzen und die Wahl der Behandlung immer eine Einzelfallentscheidung sein
sollte |1, 50].

1.3.1. Endovaskuldre Behandlung mit Risiken und Komplikationen

Allgemein gilt die endovaskuldre Behandlung bei Aneurysmen der hinteren Zirkulation
sowie bei &lteren und sehr kranken Patienten als vorteilhaft [50, 58, 61, 67, 72|. Des
Weiteren liegt ein generell akzeptierter Vorteil der endovaskuldren Behandlung in de-
ren geringerer Invasivitdt und hoheren Akzeptanz durch Patienten, da es hier zu keiner
Kraniotomie kommt [16, 67]|. Die fehlende Kraniotomie fiihrt auch zu einer schnelleren
Erholung nach der endovaskuldren Behandlung und damit einer kiirzeren Krankenhaus-
verweildauer gegeniiber operativ mittels Clip behandelten Patienten |72]. Ein anfingli-
cher Kostenvorteil der endovaskuldren Behandlung gegeniiber der operativen Versorgung
gleicht sich wegen vermehrten Nachuntersuchungen und sekundiren Behandlungen nach
2-5 Jahren an [67]. Bei Infarkten, epileptischen Krampfanfillen, shuntpflichtigen Hy-
drozephali und frithzeitigen Komplikationen zeigen sich laut Lanzino und Mitarbeitern
fragliche Vorteile der endovaskuldren Behandlung [36]. Allerdings gibt es auch Studien,
die hier keine signifikanten Unterschiede zwischen der endovaskuldren und der operativen
Behandlung sehen [38, 79].

Die Nachteile der endovaskuldren Behandlung sind die mangelnde Anwendbarkeit bei
sehr kleinen Aneurysmen oder Aneurysmen mit einer unvorteilhaften anatomischen Kon-
figuration, wie z.B. abgehenden Gefifien aus dem Aneurysma, da hier ein erhohtes Risiko

eines angrenzenden Gefafiverschlusses besteht oder breitbasige Aneurysmen, da hier die
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1. Einleitung

Gefahr von rezidivierenden Embolien durch Coils, die in die Strombahn ragen, besteht
[1, 19, 27, 36, 40, 54, 61, 70]. Auch die Ruptur eines Aneurysmas wiahrend der Intervention
ist bei einer endovaskuldren Behandlung schwerer zu beherrschen als bei operativer Ver-
sorgung [32, 54, 63|. Des Weiteren zeigt die Kombination von Stents und Coils vermehrte
intraprozedurale Komplikationen [27] und ein eingesetzter Stent ldsst sich endovaskulér
nur schwer wieder entfernen [19]. Auferdem gelten die vermehrten Nachuntersuchungen
bzw. Angiographien wegen niedrigerer Okklusionsraten und erhéhten Revaskularisati-
onsraten nach der Behandlung sowie die vermehrten Nachblutungen und sekundéren
Eingriffe als nachteilig [11, 33, 40, 41, 50, 59, 70|. Bei den sekundéren Eingriffen von
gecoilten und anschlieffend reperfundierten Aneurysmen kann die erneute Platzierung
weiterer Coils erschwert sein [11, 20, 30]. Zudem bleibt bei einer endovaskuléren Versor-
gung eines Aneurysmas die raumfordernde Wirkung des Aneurysmas bestehen und kann

somit durch Druck auf umliegende Strukturen weiterhin Probleme verursachen [78|.

1.3.2. Neurochirurgische Behandlung mit Risiken und Komplikationen

Die neurochirurgische Versorgung mittels Clip gilt bei Aneurysmen der A. cerebri media
aufgrund der anatomischen Morphologie und der dadurch erschwerten endovaskuléren
Behandlungsmoglichkeiten oftmals als bevorzugte Behandlungsmethode [1, 50, 54, 58|.
Allerdings gibt es mit Gory und Mitarbeitern auch fiir Aneurysmen der A. cerebri media,
aufgrund von Fortschritten in der endovaskuldren Behandlung, die Empfehlung einer en-
dovaskuléren Versorgung [27]. Zu den Vorteilen der neurochirurgischen Versorgung z&hlt
die hohere Okklusionsrate sowie die oftmals dauerhafte Ausschaltung des Aneurysmas
mit weniger Nachuntersuchungen und sekundéren Eingriffen [54|. Besonders vorteilhaft
scheint dies gerade bei jiingeren Patienten zu sein, da durch die dauerhafte und zugleich
vollstéindige Okklusion das Blutungsrisiko eines mittels Clip behandelten Aneurysmas
gegeniiber einem endovaskuldr versorgten Aneurysma verringert ist [61|. Zudem gilt eine
neurochirurgische Versorgung bei Patienten mit erh6htem Hirndruck und intrakraniellen
Hématom als vorteilhaft, da sich hier direkt eine Druckreduktion und Himatomausrau-
mung durchfiihren lassen [40, 54|. Ebenfalls von Vorteil ist die gute Ubersicht der ope-
rativen Versorgung mittels Kraniotomie, die damit verbundene erhohte Flexibilitat bei
aufkommenden Problemen wéihrend der Behandlung und die erleichterte Mitbehandlung
weiterer Aneurysmen [54].

Als Nachteile der neurochirurgischen Behandlung gelten die héhere Invasivitdt durch
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1. Einleitung

die erforderliche Kraniotomie [1, 63|, was mit Wundinfektionen, Epiduralblutungen, Sub-
duralblutungen, Parenchymlésionen, intraparenchymalen Nachblutungen sowie Hirnner-
venschidden einhergehen kann [1, 54|. Auerdem hat die Entscheidung vieler Behandlungs-
zentren zu einer bevorzugten endovaskuldren Behandlung dazu gefiihrt, dass vermehrt
Aneurysmen operativ mittels Clip versorgt werden, die eine unvorteilhafte Morphologie,
z.B. mit daraus abgehenden Geféafen, aufweisen oder aber Aneurysmen operativ versorgt
werden, nachdem die endovaskulére Behandlung fehlgeschlagen ist. Die komplizierteren
Aneurysmen werden somit oftmals operativ mittels Clip anstelle von endovaskulér mittels
Coil versorgt [18, 54].

1.4. Wahl der Behandlungsmethode

Bei der Wahl der Behandlungsmethode intrakranieller Aneurysmen besteht Einigkeit
dariiber, dass die Entscheidung gemeinsam durch Neuroradiologen und Neurochirurgen
[1, 2, 14, 46, 61| oder aber durch Neurochirurgen mit endovaskuldren Behandlungskennt-
nissen erfolgen sollte [3, 66]. Bei der Wahl der Behandlungsmethode fiir inzidentelle
intrakranielle Aneurysmen konnten Darsaut und Mitarbeiter zeigen, dass es sich bei
der Entscheidung zwischen endovaskuldrer und neurochirurgischer Behandlung sowohl
durch Neurochirurgen als auch durch Neuroradiologen um Einzelfallentscheidungen der
jeweiligen Untersucher handelt. Die Entscheidung kann sogar beim selben Untersucher
zu verschiedenen Zeitpunkten unterschiedlich ausfallen [15]. McDougall und Mitarbeiter
weisen im Rahmen der BRAT Studie auch darauf hin, dass eine undifferenzierte, ver-
mehrte endovaskuldre Versorgung, bei der Behandlung von intrakraniellen Aneurysmen,
zu vermehrten Komplikationen fithren und somit die Vorteile der endovaskuldren Be-
handlung aufheben kann [40]. Auferdem zeigen die Studien von Davies und Mitarbeitern
sowie LeReste und Mitarbeitern, dass sowohl die Behandlung an Behandlungszentren mit
einer hohen Fallzahl gegeniiber Zentren mit kleineren Fallzahlen [16] als auch die Behand-
lung durch erfahrene Operateure von Vorteil ist [37]. Die Lokalisation der Aneurysmen ist
einer der wichtigsten Faktoren bei der Wahl der Behandlungsmethode. Bei Aneurysmen
der A. cerebri media gilt aufgrund der anatomischen Morphologie und der dadurch er-
schwerten endovaskuldren Behandlungsmoglichkeiten die neurochirurgische Behandlung
mittels Clip oftmals als bevorzugte Behandlungsmethode [1, 50, 54, 58|. Bei Aneurysmen
der hinteren Zirkulation hingegen gilt die endovaskuldre Behandlung als Behandlungs-
methode der Wahl [50, 58, 61, 67, 72].
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1. Einleitung

1.5. Scores und Pradiktoren der SAB

Fiir rupturierte intrakranielle Aneurysmen existieren verschiedene Scores und Pradik-
toren zur Abschétzung des klinischen Ergebnisses nach der Subarachnoidalblutung. Als
allgemein akzeptierte und bekannte Einflussfaktoren auf das Behandlungsergebnis und
daher besondere Beachtung finden dabei die Menge bzw. Verteilung des subarachnoida-
len Blutes in der cerebralen Computertomographie (CCT), die Grofe des Aneurysmas,
der initiale Bewusstseinszustand sowie das Alter der Patienten, als auch die Kombination
dieser Parameter [6, 17, 26, 28, 31, 45, 55, 62]. Mit dem Massachusetts General Hospi-
tal (MGH) Grad besteht ein durch Ogilvy und Mitarbeiter entwickelter Score, welcher
eine Kombination aus Alter, unterteilt in dlter als 50 Jahre und 50 Jahre oder jiinger,
der Grofe des Aneurysmas mit < 10mm und > 10mm, dem Fisher-Score, unterteilt in
Grad 1-2 und 3-4, sowie dem Bewusstsein, unterteilt in bewusstlos und nicht-bewusstlos,
darstellt [45]. Weiterhin stellt das Vorkommen multipler Aneurysmen zum Zeitpunkt der
SAB ein erhéhtes Risiko fiir eine erneute SAB und ein damit einhergehendes schlechteres
Behandlungsergebnis dar [75]. Das Vorliegen einer Andmie wird ebenfalls als moglicher
ungiinstiger Prognosefaktor auf das Behandlungsergebnis diskutiert. Rosenberg und Mit-
arbeitern zeigten einen ungiinstigen Einfluss auf das kurzfristige Behandlungsergebnis der
SAB bei Vorliegen einer Anémie [56] und Kuramatsu und Mitarbeiter berichteten in einer
Studie mit 435 Patienten mit einer spontanen intracerebralen Blutung, dass das Vorliegen
einer Anémie ein wichtiger und bis dahin unbekannter Prognosefaktor fiir ein schlechtes
Ergebnis (modified Rankin Scale (mRS) 4-6) ist [35].

Zur Beurteilung der Subarachnoidalblutung existiert der erstmals 1980 von Fisher und
Mitarbeitern publizierte Fisher-Score, welcher eine Einteilung anhand der Blutmenge und
der Lokalisation des Blutes in der Computertomographie in vier verschiedene Grade ein-
teilt [23| (Tab. 2.1). Im Laufe der Zeit wurden bereits mehrmals Versuche unternommen
diesen zu modifizieren [12, 25, 77|, allerdings bleibt der regulire Fisher-Score der geldu-
figste Score. Bereits 1967 publizierten Hunt und Hess einen ersten Score zur Erfassung
des initialen Bewusstseinszustandes fiir Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen. Der
Hunt und Hess Score unterteilt das initiale Bewusstsein in fiinf Kategorien, mit einer
zunehmenden Bewusstseinseintriibung von 1 - asymptomatisch bis 5 - komatos sowie
zunehmenden neurologischen Ausfillen [29]. Neben der Glascow Coma Scale (GCS) und
dem World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) Grad, die beide zusétzlich auch

die motorische Reaktion des Patienten erfassen, ist der Hunt und Hess Score der bedeut-
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1. Einleitung

samste Score zur Beurteilung des Bewusstseins bei Patienten mit intrakraniellen Aneu-
rysmen [31, 45, 62, 55, 28|. Der GCS wurde allerdings nicht primér fiir die Beurteilung
von Patienten mit SAB sondern urspriinglich fiir Patienten mit Schédel-Hirn-Trauma
entwickelt [69]. Der WENS Grad hingegen ist primér fiir die Subarachnoidalblutung ent-
wickelt worden und wird durch die Kombination des GCS und die Beurteilung eines
fokalen Defizits erfasst [68].

1.6. Zielsetzung und Fragestellung

Das Ziel dieser Arbeit ist der Vergleich der endovaskuldren und operativen neurochirur-
gischen Behandlung von Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen. Mogliche Vor- und
Nachteile der einzelnen Behandlungen werden analysiert und sowohl Unterschiede als
auch Gemeinsamkeiten herausgestellt. Die vorliegende Studie soll dazu beitragen, die

Entscheidung zur Wahl der Behandlungsmethode fiir Aneurysmen zu erleichtern.
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2. Patienten und Methoden

2.1. Patienten

In dieser Arbeit wurden initial die Daten von 276 Patienten retrospektiv untersucht, die
im Zeitraum von Januar 2009 bis Dezember 2012 am Universitatsklinikum Magdeburg
(UKMD) aufgrund eines oder mehrerer Aneurysmen stationédr behandelt worden sind.
Von der Untersuchung dieser Studie wurden 35 Patienten mit Aneurysmen ausgeschlos-
sen, sodass insgesamt 241 Patienten zur Untersuchung verblieben.

Der Ausschluss der 35 Patienten erfolgte bei 26 aufgrund keiner durchgefithrten Be-
handlung. Bei diesen 26 Patienten war in 4 Fallen eine Behandlung weder endovaskulér
mittels Coilembolisation oder Stenteinlage noch operativ mit einem vertretbaren Risiko
moglich, 13 Patienten lehnten eine Behandlung ab oder stellten sich nicht erneut zur
Versorgung des Aneurysmas vor, bei 3 Patienten war aufgrund der geringen Groéfse des
Aneurysmas keine Behandlung nétig und 6 Patienten verstarben noch vor der Behand-
lung. Der Rest von 9 Patienten wird gebildet durch Patienten, die in 2 Féllen mittels
eines Histoacrylgemisches behandelt wurden, in 3 Féllen aufserhalb behandelt wurden, in
1 Fall kam es zur Verlegung vor der Behandlung, in 2 Féllen, bei Patienten mit mehreren
Aneurysmen, konnte die Behandlung nicht eindeutig einer Behandlungsgruppe zugeord-
net werden, da das ursdchliche Aneurysma ungewiss war und jeweils ein Aneurysma
mittels Clip und eins endovaskulér versorgt wurde und in 1 Fall erfolgte die neurochir-
urgische Resektion zeitgleich mit der Resektion einer arteriovendsen Malformation, was
als unterschiedliche Erkrankungsentitit gewertet wurde.

241 Patienten erfiillten die Einschlusskriterien und wurden in dieser Arbeit genauer
untersucht. Bei 66 (27,4 %) Patienten wurden zwei oder mehr Aneurysmen diagnostiziert,
sodass insgesamt 328 Aneurysmen vorlagen. Von den 241 Patienten waren 164 (68,0 %)
Frauen und 77 (32,0 %) Manner. Das Durchschnittsalter bei den Méannern betrug 53,0
Jahre mit einer Spannweite von 22 bis 81 Jahren. Bei den Frauen lag das Durchschnitts-

alter bei 56,4 Jahren mit einer Spannweite von 21 bis 88 Jahren.
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2. Patienten und Methoden

Die Anzahl der Patienten mit inzidentellen Aneurysmen betrug 65 (27,0 %) und die
der rupturierten Aneurysmen, die mit einer SAB oder intracerebralen Blutung (ICB) ein-
hergingen, belief sich auf 176 (73,0 %). Von den Patienten mit rupturiertem Aneurysma
kamen 143 (81,3 %) sekundéar, im Rahmen einer Verlegung aus einem anderen Kran-
kenhaus, ins Universitatsklinikum Magdeburg und 33 (18,8 %) primér. Die Behandlung
erfolgte bei 40 (16,6 %) Patienten operativ mittels Clip und bei 201 (83,4 %) Patienten

endovaskular.

2.1.1. Ein- und Ausschlusskriterien

Fir die Aufnahme der Patienten in die Studie mussten verschiedene Kriterien erfiillt
sein. Zu den Einschlusskriterien gehorte die Anwesenheit von mindestens einem Aneu-
rysma sowie die erstmalige Behandlung eines Aneurysmas im oben genannten Zeitraum
am UKMD mit einer eindeutigen Zuordnung zu entweder der neurochirurgischen oder
endovaskuldren Behandlungsgruppe. Ausgeschlossen wurden Patienten, deren Aneurys-
men nicht am UKMD behandelt wurden, bereits vorher behandelt wurden oder deren
Behandlung in einem auswartigen Krankenhaus erfolgte und die nur im Rahmen von
Nachsorgeuntersuchungen am UKMD untersucht wurden. Eine Auswertung der Behand-
lungsergebnisse erfolgte bei den 241 Patienten die operativ oder endovaskuldr behandel-
ten wurden.

Die spétere Weiterbehandlung, die erneute Versorgung des urspriinglichen Aneurysmas
oder die spéitere Behandlung eines anderen Aneurysmas in einem anderen Krankenhaus

als dem UKMD fiihrten nicht zu einem Ausschluss.

2.2. Zuordnung der Behandlungsgruppen

Die Patienten wurden zur Auswertung der Behandlungsergebnisse entweder der operati-
ven oder der endovaskuldren Behandlungsgruppe zugeordnet. Die Zuordnung der Patien-
ten zu der jeweiligen Behandlungsgruppe (operativ oder endovaskulér) richtete sich nach
der urspriinglichen Behandlungsmethode des primédr behandlungsbediirftigen Aneurys-
mas. (Bsp.: Bei Patienten mit mehreren Aneurysmen, von denen nur eins rupturiert war,
galt dies als das primér behandlungsbediirftige Aneurysma und die hierfiir verwende-
te Behandlungsmethode legte die Gruppenzugehorigkeit fest.) Bei einem geringen Anteil

der Patienten mit mehreren Aneurysmen kam es vor, dass sich die Behandlungsmethoden
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2. Patienten und Methoden

zwischen primérem Aneurysma und einem der anderen Aneurysmen unterschieden. Bei
Patienten mit SAB fiihrte die reine neurochirurgische Dekompressionskraniektomie, die
kranielle Himatomentlastung ohne Aneurysmaclipping sowie die Anlage einer externen
Ventrikeldrainage (EVD) bei hydrozephalem Liquoraufstau nicht zu einer Zuordnung zur
operativen Behandlungsgruppe, sondern wurden als nicht-behandlungsspezifische Kom-
plikationen einer SAB angesehen. Die chirurgische Anlage einer EVD aufgrund eines
Hydrozephalenaufstaus bei SAB erfolgte in der Regel notfallméfig noch vor der endovas-
kulédren oder operativen Versorgung. Nach der Aneurysmaversorgung bei SAB erfolgte
die Anlage einer EVD bei weiterhin bestehendem Liquoraufstau z.B. bei Dislokation
der bestehenden EVD oder vereinzelt bei neuaufgetretenem Liquoraufstau. Bei den in-
zidentellen Aneurysmen erfolgte keine Anlage einer EVD. Die Anlage einer EVD nach
der Aneurysmaversorgung wurde nicht weiter beriicksichtigt, da die Notwendigkeit einer
EVD auf die vorher aufgetretene SAB und nicht die Behandlungsmethode zuriickgefiihrt
wurde. Die Notwendigkeit eines permanenten Liquorshunts aufgrund eines shuntpflichti-
gen Hydrozephalus wurde allerdings als sekundarer Endpunkt weiter untersucht.

Die Behandlung der Aneurysmen erfolgte am Universitédtsklinikum Magdeburg, so-
fern eine endovaskuldre Behandlung moglich war, durch die Neuroradiologie. Die Ent-
scheidung ob ein Aneurysma endovaskuldr behandelt werde konnte, erfolgte durch die
Neuroradiologie. Bei einem zu hohen endovaskuldren Behandlungsrisiko oder einer nicht
moglichen endovaskuldren Behandlung erfolgte unter Abwégen der Vorteile und Risiken
eine operative Ausschaltung mittels Clip oder aber es erfolgte keine Ausschaltung. Nach
Festlegung der Behandlungsmethode erfolgte bei Patienten mit SAB die Behandlung
als dringliche OP-Indikation. In Féllen, wo der Patient bewusstlos war und ein grofies
intrakranielles Hamatom zeigte, erfolgte notfallméfig eine Hamatomentlastung im OP
mit einer gegebenenfalls zeitgleichen oder aber einer zweizeitigen Versorgung des An-
eurysmas. Der Zeitpunkt der Aneurysmaversorgung wurde unterteilt in eine sofortige
Versorgung, innerhalb der ersten Stunden bzw. am ersten Tag, einer frithen Versorgung,
innerhalb der ersten Tage und einer spiten Versorgung, nach mehr als einer Woche. Zur
Analyse der Behandlungszeitrdume wurden die Datumsangaben der Behandlungen ver-
wendet. Bei Patienten mit inzidentellen Aneurysmen erfolgte die Behandlung je nach

Risikoabwégung in Riicksprache mit den Patienten als elektiver Eingriff.
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2. Patienten und Methoden

2.2.1. Neurochirurgische Behandlung

Bei den Patienten der neurochirurgischen Behandlungsgruppe erfolgte die Ausschaltung
des priméren Aneurysmas bei operativer Schiadeler6ffnung in Vollnarkose mittels eines
oder mehrerer Clips. Die Clips wurden an der Basis des Aneurysmas angebracht und
trennten somit das Aneurysma vom Blutfluss des zufiihrenden Gefifes. Die Uberpriifung
der Ausschaltung des Aneurysmas und der Durchgéngigkeit der zufiihrenden Gefafe er-
folgte im Regelfall intraoperativ mittels Mikrodoppler. Die Art des Clips, ob gerade
oder gebogen, und die Anzahl der verwendeten Clips spielten bei der Auswertung kei-
ne Rolle. Sofern eine Haimatomausraumung oder eine Dekompressionskraniektomie nétig
war, erfolgte die operative Ausschaltung des Aneurysmas mittels Clip fast ausschliefslich
zeitgleich oder aber am selben Tag. Lediglich in einem Fall erfolgte die Dekompressions-
kraniektomie zwei Tage vor der operativen Versorgung mittels Clip.

Im Operationsbericht erwéahnte Komplikationen wie z.B. angrenzende Geféfsverschliisse

wurden in der Auswertung beriicksichtigt.

2.2.2. Endovaskulidre Behandlung

Die endovaskuldre Behandlung erfolgte in Vollnarkose durch die Mitarbeiter des Insti-
tuts fiir Neuroradiologie des Universitatsklinikums Magdeburg. Zu den Methoden der
endovaskuldren Behandlung zéhlt die endovaskuldre Ausschaltung mittels Coil, Stent
(ebenfalls Flow Diverter Stent) oder aber die Kombination dieser. Die Behandlung eines
Aneurysmas durch ein Histoacrylgemisch wurde in dieser Arbeit nicht der endovaskuléren
Behandlung zugerechnet und somit ausgeschlossen. Der Grad der Okklusion wurde pos-
tinterventionell mittels digitaler Subtraktionsangiographie (DSA) bestimmt. Sofern eine
Hématomausrdumung oder eine Dekompressionskraniektomie notig war, erfolgte dies in
der iiberwiegenden Mehrzahl der Fille nach und nur vereinzelt noch vor der endovasku-
laren Versorgung des Aneurysmas.

Sofern die primédre Behandlung als zweizeitige Kombination aus Stent und Coil geplant
war, wurde die zweite Behandlung, welche im Regelfall die Ausschaltung mittels Coil

beinhaltete, nicht als sekundérer Eingriff gewertet.
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2. Patienten und Methoden

2.2.3. Sekundire Eingriffe

Als sekundére Eingriffe galten nicht-geplante Eingriffe bei der Versorgung des Aneurys-
mas. Eingriffe die von vornherein als zweizeitig geplant wurden, wie z.B. das Coiling nach
vorheriger Stentimplantation, galten nicht als sekundére Eingriffe. Die Unterteilung der
sekundéaren Eingriffe wurde nach den gleichen Kriterien wie die primére Behandlungsme-
thode in operative und endovaskuldre Behandlung unterteilt. Neben der angewendeten
Behandlungsmethode fand ebenfalls der Grund (z.B. Revaskularisation, Nachblutung
etc.) fiir den sekundéren Eingriff des Aneurysmas Beachtung.

(Bsp.: Bei einer geplanten kombinierten endovaskuléren Versorgung mittels Stent und
Coil stellte sich nach der Stentversorgung das Coiling als nicht mdéglich heraus, sodass die
weitere Versorgung mittels Clip erfolgte. Somit ist die operative Versorgung mittels Clip

der nicht-geplante sekundére Eingriff der urspriinglichen endovaskulédren Versorgung.)

2.3. Datenerfassung

Die Daten dieser Arbeit wurden retrospektiv zu den Zeitpunkten des priméren Kranken-
hausaufenthalts sowie ein und zwei Jahre nach Erstbehandlung des Aneurysmas erfasst.
Die Datenerfassung erfolgte durch Auswertung der Patientenakten aus dem Archiv der
Klinik fiir Neurochirurgie am Universitatsklinikum Magdeburg, den elektronischen Pati-

entenakten und mit Hilfe von Telefoninterviews.

2.3.1. Aktendurchsicht
Aufnahme- und Behandlungsdaten

Das Alter der Patienten wurde zum Zeitpunkt der Aufnahme bestimmt. Bei den Pati-
enten mit inzidentellen Aneurysmen wurde der Grund fiir die Aufnahme notiert. Das
Bewusstsein bei Aufnahme wurde unterschieden in nicht-bewusstlos und bewusstlos. Der
Hamoglobinwert zum Zeitpunkt der Aufnahme wurde aus der elektronischen Patienten-
akte erfasst. Aukerdem wurden zum Zeitpunkt der Aufnahme der GCS und das Vor-
handensein von motorischen Defiziten erfasst. Zur Auswertung wurden die stationére

Verweildauer, die Behandlungszeitpunkte und ggf. das Sterbedatum dokumentiert.
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Friihzeitige Komplikationen

Als frithzeitige Komplikationen wurden Komplikationen wihrend des priméren statio-
néren Aufenthalts angesehen. Es gibt frithzeitige Komplikationen, wie z.B. die Coildis-
lokation, die spezifisch fiir die endovaskuldre Behandlung ist, als auch Komplikationen,
wie Vasospasmen nach der Behandlung, die sowohl bei der endovaskulédren als auch bei
der operativen Behandlung vorkommen konnen. Bei einem Patienten konnten auch meh-
rere Komplikationen vorliegen. Die Komplikationen wurden einzeln betrachtet, als auch
gruppiert, ob bei den Patienten Komplikationen jeglicher Art vorlagen oder ob es kei-
ne Komplikationen gab. Sofern keine Komplikationen wahrend des priméren stationéren
Aufenthalts erwdhnt wurden, wurde angenommen, dass keine friithzeitigen Komplikatio-

nen vorlagen. In unklaren Féillen wurden die Daten als fehlend gewertet.

Neuroradiologische Daten

Die Grofe der Aneurysmen wurde retrospektiv aus den Operationsberichten oder neu-
roradiologischen Befundberichten abgeschétzt. Sofern es bei den Angaben der Grofse zu
abweichenden Angaben kam, wurde stets der jeweils grofite angegebene Durchmesser in
Millimetern notiert. Bei der Aneurysmagrofe erfolgte eine Gruppeneinteilung nach der
Grofeneinteilung von Wiebers und Mitarbeitern in Aneurysmen mit einem Durchmesser
von < 7mm, zwischen 7 und 12 mm, zwischen 13 und 24 mm und > 24 mm [76]. Weiterhin
wurden die Anzahl und Lokalisationen der Aneurysmen erhoben. Bei den Lokalisationen
erfolgte eine Unterteilung in vordere Zirkulation, mit Aneurysmen der A. communicans
anterior, A. pericallosa, A. cerebri anterior, A. carotis interna inklusive Abgang der A.
communicans posterior sowie A. cerebri media und hintere Zirkulation mit Aneurysmen
der A. cerebri posterior, A. basilaris, A. vertebralis und den Aa. cerebelli (A. cerebelli
superior, A cerebelli anterior inferior und A. cerebelli posterior inferior). Bei den radio-
logischen Diagnoseverfahren wurde das Diagnoseverfahren notiert, welches als erstes zur
Feststellung entweder des Aneurysmas oder der SAB diente. Bei den Patienten mit SAB
wurde der Fisher-Grad (Tabelle 2.1) zum Zeitpunkt der Aufnahme anhand des initialen
CCTs bestimmt.
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Tabelle 2.1.: Fisher Grade bei Subarachnoidalblutung [23]

Grad CT-Befund

1 kein Hinweis auf Blut

2 diffuse Subarachnoidalblutung mit einer Breite von unter 1 Millimeter
3 Subarachnoidalblutung mit einer Breite von mehr als 1 Millimeter
4

vorwiegend intrazerebrale oder intraventrikuldre Blutung mit keiner bzw.
diffuser Subarachnoidalblutung

Behandlungsverlauf

Die modified Rankin Scale (mRS) (Tabelle 2.2) diente als primérer Endpunkt zur Bestim-
mung des Ausmafes der Behinderung bei den behandelten Patienten. Die mRS Werte
wurden fiir die Zeitpunkte ein und zwei Jahre nach der Behandlung erhoben. Die Be-
handlungsergebnisse wurden in eine Gruppe mit guten (mRS 0-2) und eine mit schlech-
ten (mRS 3-6) Behandlungsergebnissen unterteilt. Die Erhebung der mRS Werte erfolgte
anhand der Nachuntersuchungsunterlagen und einem standardisierten Telefoninterview
(sieche Anlage). Bei fehlender telefonischer Erreichbarkeit wurden die aus den Nachun-
tersuchungsunterlagen bestimmten mRS Werte verwendet. Fiir Patienten, die nicht zu
einer Nachuntersuchung ein Jahr nach der Behandlung erschienen, sondern zu den Nach-
untersuchungen jeweils ein halbes und eineinhalb Jahre nach der Behandlung erschienen,
wurden die mRS Werte fiir diese Zeitpunkte bestimmt und sofern diese gleich waren, wur-
de angenommen, dass der Ein-Jahreswert ebenfalls diesen entsprach. Bei Abweichungen
zwischen diesen mRS Werten erfolgte, sofern beide mRS Werte entweder innerhalb der
Gruppe mit guten (mRS 0-2) oder mit schlechten (mRS 3-6) Behandlungsergebnis waren,
die Zuordnung zu einer dieser Behandlungsergebnisgruppen fiir ein und zwei Jahre nach
der Behandlung. Wenn dies nicht moglich war, wurden diese Patienten nicht zur weite-
ren Analyse der Behandlungsergebnisse herangezogen. Fiir die Zwei-Jahreswerte galt das
Gleiche.

Als sekundére Endpunkte wurden die primére stationédre Aufenthaltsdauer, frithzeitige
Komplikationen, Nachblutungen und sekundére Eingriffe, das Vorhandensein eines shunt-

pflichtigen Hydrozephalus sowie Spatkomplikationen (Schlaganfille oder Krampfanfille)
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Tabelle 2.2.: modified Rankin Scale [74]

mRS  Erlduterung

0 Keine Symptome

1 Keine relevante Beeintrichtigung. Kann trotz gewisser Symptome
Alltagsaktivitaten verrichten

2 Leichte Beeintriachtigung. Kann sich ohne Hilfe versorgen, ist aber im
Alltag eingeschrankt

3 Mittelschwere Beeintrichtigung. Benotigt Hilfe im Alltag, kann aber ohne
Hilfe gehen

4 Hohergradige Beeintrichtigung. Benotigt Hilfe bei der Korperpflege, kann
nicht ohne Hilfe gehen

) Schwere Behinderung. Bettlagerig, inkontinent, benotigt stéandige
pflegerische Hilfe

6 Tod infolge des Apoplex

innerhalb der ersten zwei Jahre nach der primédren Behandlung festgelegt.

2.3.2. Telefoninterview

Das Telefoninterview wurde mit den Betroffenen oder mit einer nahestehenden Bezugs-
person, die sich um den Patienten in der Zeit nach der Behandlung gekiimmert hat,
gefiihrt. Es wurde versucht mit allen in die Studie eingeschlossenen Patienten ein Te-
lefoninterview zu fiihren. Insgesamt wurden 169 (74,1 %) von 228 Patienten telefonisch
erreicht (die iibrigen 13 der 241 Patienten verstarben nach der Behandlung bereits im
Krankenhaus).

Das Telefoninterview diente in erster Linie der besseren Bestimmung des mRS durch
den mRS-9Q Fragebogen, welcher aus neun standardisierten Fragen zur Erfassung des
mRS besteht [49]. Der mRS-9Q Fragebogen wurde hierzu aus dem Englischen ins Deut-
sche iibersetzt und fiir eine retrospektive Befragung angepasst. Das Protokoll des mRS-9Q
wurde befolgt, die Fragen wurden in randomisierter Reihenfolge gestellt, es wurden nur ja
oder nein Antworten zugelassen und die Auswertung erfolgte in dem dafiir vorgesehenen

Online-Programm (http://www.modifiedrankin.com/input).
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Nicht mit dem Aneurysma oder der Behandlung zusammenhéngende Nebenerkrankun-
gen, die das Ergebnis beeinflusst hétten, wie z.B. Unfille, Knochenbriiche etc., wurden
erfragt und ausgeschlossen. Bei den Spatkomplikationen wurde nach den sekundéaren End-
punkten mit neuaufgetretenen Schlaganfillen oder epileptischen Anféllen in den ersten

zwei Jahren nach der priméren Behandlung gefragt (s. Anlage auf Seite 85).

2.4. Auswertung

Die statistische Auswertung und graphische Bearbeitung erfolgte mit Hilfe des Pro-
gramms IBM SPSS Statistics Version 21.0. Fiir die Erstellung der Datenbank mit den
verwendeten Formularmasken wurde Base von Apache OpenOffice 4.1.1 verwendet.

Die statistische Auswertung und Auswahl der entsprechenden statistischen Testver-
fahren erfolgte mit Unterstiitzung des Instituts fiir Biometrie und medizinische Informa-
tik der Otto-von-Guericke-Universitdt Magdeburg. Die statistischen Tests wurden mit
SPSS, bei einem festgelegten Signifikanzniveau mit p-Wert < 0,05, durchgefiihrt. Um den
a-Fehler nicht zu vergrofern erfolgte, wenn notig, eine Bonferroni-Anpassung [21, 43].
Weitere Werte wurden als exploratorisch betrachtet. Neben der deskriptiven Auswer-
tung mit Berechnung von Mittelwert, Median, Spannweite und H&ufigkeitsverteilung,
zéhlen der Chi-Quadrat Test mit Angabe des standardisierten Residuen (z), als Maf der
Abweichung von den erwarteten Werten (Bsp.: z > 1,96 ist grofer als die doppelte Stan-
dardabweichung und zeigt, dass dieser Wert somit im 5% Signifikanzniveau liegt bzw.
dafiir verantwortlich ist, dass der Chi-Quadrat Test signifikant ist) und der exakte Test
nach Fisher zur Uberpriifung von Zusammenhéingen zu den vorherrschenden Tests. Des
Weiteren wurde mit dem parametrischen Student-t-Test fiir unabhéngige Stichproben
sowie dem verteilungsfreien Mann-Whitney-U-Test und dem Levene-Test zur Uberprii-
fung der Varianzhomogenitét gearbeitet. Ebenfalls zur Anwendung kam die logistische
Regressionsanalyse, die ANOVA und der Kruskal-Wallis Test. Die Testung der Normal-
verteilung der Daten erfolgte, durch den Kolmogorov-Smirnov Test. Zur Bestimmung des
Effektivitdtsmafes diente die Odds-Ratio (OR).
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3. Ergebnisse

3.1. Ubersicht

3.1.1. Patientenkollektiv

Im Zeitraum von Januar 2009 bis Dezember 2012 befanden sich 276 Patienten mit in-
trakraniellen Aneurysmen in der Klinik fiir Neurochirurgie des Universitédtsklinikums
Magdeburg in stationdrer Behandlung, deren Aneurysmen in diesem Zeitraum entweder
erstmalig diagnostiziert oder aber erstmalig behandelt wurden. Es wurden 35 Patienten
von der Untersuchung in dieser Arbeit ausgeschlossen.

Von den eingeschlossenen 241 Patienten waren 164 (68,0 %) der Patienten Frauen und
77 (32,0%) Ménner. 65 (27,0 %) Aneurysmen waren inzidentell und 176 (73,0 %) An-
eurysmen wurden nach einer SAB diagnostiziert. Bei den Frauen gingen 120 (73,2 %)
Aneurysmen mit einer SAB einher und 44 (26,8 %) waren inzidentelle Aneurysmen. Bei
den Ménnern gab es 56 (72,7 %) Aneurysmen mit einer SAB und 21 (27,3 %) inzidentelle.

Das Alter der Patienten betrug im Durchschnitt 55,3 Jahre und zeigte nach Testung
durch den Kolmogorov-Smirnov Test mit p < 0,001 keine Normalverteilung (Abb. 3.1).
Fiir die Diagnosegruppe der Patienten mit inzidentellen Aneurysmen betrug das Durch-
schnittsalter 58,2 Jahren und bei den Patienten mit Aneurysmen und SAB 54,3 Jahre.
Sowohl in der Gruppe der inzidentellen Aneurysmen (p=0,021) als auch in der Gruppe
mit SAB (p < 0,001) zeigte der Kolmogorov-Smirnov Test auf Normalverteilung ein si-
gnifikantes Ergebnis. Der aufgrund der fehlenden Normalverteilung durchgefiithrte Mann-
Whitney-U-Test zeigt einen signifikanten Unterschied des Alters der beiden Diagnose-
gruppen mit p=0,01.

Von den 241 Patienten die entweder operativ mittels Clip oder endovaskuléar behandelt
wurden, konnten bei 207 (85,9 %) die mRS-Werte nach einem Jahr und bei 204 (84,6 %)
die mRS Werte nach zwei Jahren zur Auswertung entweder telefonisch oder anhand der

Nachuntersuchungen bestimmt werden. Eine Zuordnung zu den mRS-Ergebnisgruppen
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Anzahl der Patienten

20

25

30 15 40 45 50 55 ] 65 70
Alter der Patienten in Jahren

Abbildung 3.1.: Altersverteilung der Patienten
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mit guten (mRS 0-2) und schlechten (mRS 3-6) Ergebnis, gelang fiir 213 Patienten nach
einem Jahr und fir 209 Patienten nach 2 Jahren. Bei 34 (14,1 %) Patienten konnte nach
einem Jahr und bei 37 (15,4 %) nach zwei Jahren kein primérer Endpunkt bestimmt

werden.

3.1.2. Daten bei Aufnahme

Die Aufnahme der 176 Patienten mit einer aneurysmatischen SAB erfolgte in 33 (18,8 %)
Féllen als Primédraufnahme in das UKMD und 143 (81,3%) Féllen als Sekundérauf-
nahme nach Verlegung aus einem anderen Krankenhaus. Der Grund fiir die Aufnahme
der 65 Patienten mit inzidentellen Aneurysmen erfolgte bei 13 (20,0 %) Patienten wegen
Kopfschmerzen, bei 17 (26,2 %) wegen neurologischer Ausfille, die durch das Aneurys-
ma bedingt waren, bei 11 (16,9 %) sowohl wegen Kopfschmerzen als auch neurologischen
Ausfillen und bei 24 (36,9 %) aufgrund der zufilligen Entdeckung des Aneurysmas im
Rahmen einer anderen Untersuchung.

In dieser Studie lief sich aus der elektronischen Patientenakte der Himoglobinwert erst
seit Juni 2010 auslesen, sodass bei 114 (64,8 %) von 176 Patienten mit aneurysmatischer
SAB der Hamoglobinwert bei Aufnahme vorliegt. Von diesen 114 Patienten mit aneu-
rysmatischer SAB zeigten 28 (24,6 %) zum Aufnahmezeitpunkt eine Anéamie, 86 (75,4 %)
hatten normale Hamoglobin (Hb) -Werte. Bei den Patienten mit SAB zeigte sich bei Auf-
nahme, dass 59 (33,5 %) Patienten bewusstlos und 117 (66,5 %) nicht-bewusstlos waren.

Bei den inzidentellen Aneurysmen waren alle 65 (100,0 %) Patienten nicht-bewusstlos.

3.1.3. Aneurysmen

Insgesamt wurden in dieser Studie bei 241 Patienten 328 Aneurysmen nachgewiesen. 175
(72,6 %) Patienten besafen ein einzelnes Aneurysma, 49 (20,3 %) zwei Aneurysmen, 13
(5,4%) drei Aneurysmen und 4 (1,7 %) Patienten besafken vier Aneurysmen. Der Student-
t-Test zeigt mit p = 0,59 keinen signifikanten Unterschied bei der Anzahl der Aneurysmen
zwischen den Patienten mit inzidentellen und den mit rupturierten Aneurysmen.

Bei der Grofenverteilung der behandelten Aneurysmen zeigten sich 97 (42,5 %) mit ei-
nem Durchmesser von < 7mm, 87 (38,2 %) zwischen 7 und 12mm, 37 (16,2 %) zwischen
13 und 24 mm und 7 (3,1 %) Aneurysmen waren 25 mm oder grofer. Beim Durchmesser
der Aneurysmen mit < 7 mm waren 15 (15,5 %) inzidentelle Aneurysmen und 82 (84,5 %)

rupturiert. Beim Durchmesser der Aneurysmen zwischen 7 und 12 mm waren 30 (34,5 %)
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inzidentell und 57 (65,5 %) rupturiert. Beim Durchmesser der Aneurysmen zwischen zwi-
schen 13 und 24 mm waren 13 (35,1 %) inzidentell und 24 (64,9 %) rupturiert. Bei den
Aneurysmen mit einem Durchmesser von 25 mm oder grofser waren 2 (28,6 %) inzidentell
und 5 (71,4 %) rupturiert. Bei 13 Aneurysmen war der Durchmesser nicht in den Pa-
tientenunterlagen notiert und wurde somit retrospektiv in diesen Féllen nicht erhoben.
Der Chi-Quadrat-Test nach Pearson mit p=0,02 zeigt einen signifikanten Zusammen-
hang zwischen Durchmesser des Aneurysmas und den Diagnosegruppen (Unterteilung
in inzidentelle und rupturierte Aneurysmen). Dieser Unterschied wurde durch die signi-
fikant niedrigere Anzahl von Aneurysmen mit einem Durchmesser von < 7mm in der
Gruppe der inzidentellen Aneurysmen getragen (Tab. 3.1). Fiir inzidentelle Aneurysmen
ergab sich ein Mittelwert von 10,5 mm mit einer Standardabweichung von 5,8 mm und
fiir rupturierte Aneurysmen ergab sich ein Mittelwert von 8,7 mm mit einer Standardab-
weichung von 9,3 mm. Der mittlere Rang betrug bei inzidentellen Aneurysmen 140,9 und
bei rupturierten Aneurysmen 105,1. Der Kolmogorov-Smirnov Test auf Normalverteilung
zeigte mit p < 0,001 ein signifikantes Ergebnis, sodass aufgrund der fehlenden Normalver-
teilung nicht der Student-t-Test sondern der nichtparametrische Mann-Whitney-U-Test
durchgefiihrt wurde. Der Unterschied zwischen dem Durchmesser von inzidentellen und
rupturierten Aneurysmen anhand des Mann-Whitney-U-Tests zeigte sich mit p < 0,001
signifikant.

Der tiberwiegende Teil der Aneurysmen befand sich in der vorderen Zirkulation (90,5 %)
und nur ein kleiner Anteil (9,5%) in der hintere Zirkulation. Am h&ufigsten vertreten
waren Lokalisationen der A. cerebri media mit 90 (27,4 %), der A. communicans anterior
mit 88 (26,8 %) sowie der A. carotis interna mit 86 (26,2 %) Aneurysmen in der vorderen
Zirkulation. Bei der hinteren Zirkulation waren die Aneurysmen der A. basilaris mit 19
(5,8 %) am haufigsten vertreten (Tab. 3.2).

3.1.4. Neuroradiologische Daten

Die Diagnose des Aneurysmas bzw. der SAB erfolgte bei den Patienten mit SAB in 171
(97,7 %) Fallen primér durch die CCT. In vier (2,3 %) Fallen liefs sich die Diagnose erst
durch die Lumbalpunktion stellen und in einem Fall lief sich das urspriingliche Diagnose-
verfahren, welches zur Erstdiagnose des Aneurysmas mit SAB fiihrte, retrospektiv nicht
mehr eindeutig bestimmen. Bei den inzidentellen Aneurysmen erfolgte der Grofiteil der

Erstdiagnosen der Aneurysmen durch die Magnetresonanztomographie (MRT) mit 46
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Tabelle 3.1.: Zusammenhang zwischen Grofe und Diagnosegruppe (inzidentell vs. rupturiert)

Groke inzi(iigerlllosegfsifjriert Gesamt
< 7mm Anzahl 15 (15,5%) 82 (84,5%) 97
erwartete Anzahl 25,5 71,5
Standardisierte Residuen (z) -2,1 1,2
7-12mm Anzahl 30 (34,5%) 57 (65,5%) 87
erwartete Anzahl 22,9 64,1
Standardisierte Residuen (z) 1,5 -0,9
13-24mm Anzahl 13 (35,1%) 24 (64,9%) 37
erwartete Anzahl 9,7 27,3
Standardisierte Residuen (z) 1,0 -0,6
> 25mm Anzahl 2(28,6%) 5(71,4%) 7
erwartete Anzahl 1,8 5,2
Standardisierte Residuen (z) 0,1 -0,1
Gesamt 60 168 228

1 Zellen (12,5%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 1,84.
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Tabelle 3.2.: Lokalisationen aller Aneurysmen

Zirkulation Lokalisation Anzahl Prozent Prozent Zirkulation
A. communicans ant. 88 26,8%
A. pericallosa 10 3,0%
A. cerebri ant. 4 1,2%
A. carotis int. 86 26,2%
A. cerebri med. 90 27,4%
Vordere A. communicans post. 19 5,8% 90,5%
A. cerebri post. 2 0,6%
A. basilaris 19 5,8%
A. vertebralis 3 0,9%
Hintere Aa. cerebelli 7 2,1% 9,5%
Gesamt 328 100,0% 100,0%
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(70,8 %) Fillen und in 12 (18,5%) Féllen durch die CCT. Bei 4 Patienten erfolgte die
definitive Erstdiagnose erst durch die MRA, bei 2 durch die CT-Angiographie und bei
einem Patienten durch die DSA.

Die Einteilung der SAB anhand der Fisher Skala zeigte bei sechs (3,6 %) Patienten
eine SAB Grad 1, bei 13 (7,8 %) eine SAB Grad 2, bei 107 (64,5 %) eine SAB Grad 3,
bei 40 (24,1 %) eine SAB Grad 4 (Abb. 3.2). Bei 10 (5,7 %) Patienten lief sich der Fisher
Grad, aufgrund fehlender préoperativer Bildgebungsdaten und fehlender Angaben in den
Patientenunterlagen retrospektiv nicht mehr bestimmen. Bei der Bildung von Fisher
Gruppen mit Grad 1-2 und Grad 3-4 befanden sich 19 (11,4 %) in Fisher Gruppe 1-2 und
147 (88,6 %) in der Gruppe 3-4.

Fisher Grad

B 1 kein Blut
O2: <1mm SAB
W3 =1mm SAB

4: Blut in Ventrikeln oder
Parenchym

Prozentangaben ohne fehlende Werte

Abbildung 3.2.: Fisher Grad bei Patienten mit SAB
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3.2. Behandlung

3.2.1. Behandlungsmethode

Bei den 241 in die Studie eingeschlossenen Patienten erfolgte bei 40 (14,5 %) die Ausschal-
tung des Aneurysmas operativ mittels Aneurysma-Clip und bei 201 (72,8 %) Patienten
durch eine endovaskuldre Behandlung. Von den endovaskulér behandelten Patienten wur-
den 158 (78,6 %) mittels Coil behandelt, 33 (16,4 %) durch die Kombination von Stent
und Coils und 10 (5,0 %) alleinig durch Stentimplantation.

Bei einem Vergleich der Lokalisationen der Aneurysmen zwischen der endovaskulédren
und der operativen Behandlung wurden 33 (82,5 %) der 40 operativ versorgten Patienten
an einem Aneurysma der A. cerebri media behandelt, fiinf (12,5 %) an einem Aneurysma
der A. communicans anterior und einer (2,5%) an einem Aneurysma der A. inferior
posterior cerebelli. Bei den 201 endovaskuldr behandelten Patienten wurden 72 (35,8 %)
an einem Aneurysma der A. communicans anterior, 55 (27,4 %) an einem Aneurysma der
A. carotis interna, 30 (14,9 %) an einem Aneurysma der A. cerebri media, 16 (8,0 %) an
der A. communicans posterior und 13 (6,5 %) an der A. basilaris versorgt. Die restlichen
Lokalisationen trugen jeweils zu weniger als 3% der endovaskulidren Behandlungen bei
(Tab. 3.3).

Eine Analyse der Durchmesser der primér behandelten Aneurysmen anhand des Mann-
Whitney-U-Tests zwischen den operativ versorgten Patienten (mittlerer Rang 127,6) und
den endovaskuldr versorgten Patienten (mittlerer Rang 111,8) zeigte mit p=0,17 keinen
signifikanten Unterschied (Abb. 3.3).

Die Zeitdauer von der Diagnose einer Subarachnoidalblutung bei den Patienten mit
SAB bis zur Behandlung betrug bei den operativ behandelten Patienten im Durchschnitt
3,7 Tage bei einem Standardfehler von 1,16 Tagen und einer Standardabweichung von
6,14 Tagen. Fiir die endovaskuldr behandelten Patienten lag der Durchschnitt bei 1,0
Tagen mit einem Standardfehler von 0,13 Tagen und einer Standardabweichung von 1,54
Tagen. Fiir die Untersuchung der Zeitdauer von der Diagnose der SAB bis zur Behandlung
zeigte der Mann-Whitney-U-Test mit p < 0,001 einen signifikanten Unterschied zwischen
operativ und endovaskuldr behandelten Patienten.

Bei den mittels Coil und Stent versorgten Patienten mit SAB bekamen 10 von 12
Patienten am selben Tag sowohl den Stent als auch die Coils. Bei den Patienten mit

inzidentellen Aneurysmen zeigte sich, dass von 20 Patienten zwei sowohl den Stent als
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Tabelle 3.3.: Behandlungsmethode in Abhéngigkeit von der Lokalisation

Behandlung
Lokalisation operativ endovaskular Gesamt
Anzahl (% innerhalb der Behandlung)

A. communicans ant. 5 (12,5 %) 72 (35,8%) T
A. pericallosa 1(2,5%) 5(2,5%) 6
A. cerebri anterior 0 3 (1,5%) 3
A. carotis interna 0 55 (27,4 %) 55
A. cerebri media 33 (82,5%) 30 (14,9%) 63
A. communicans post. 0 16 (8,0 %) 16
A. cerebri post. 0 2 (1,0%) 2
A. basilaris 0 13 (6,5 %) 13
A. vertebralis 0 3 (1,5%) 3
Aa. cerebelli 1(2,5%) 2 (1,0%) 3
Gesamt 40 (100,0%) 201 (100,0%) 241
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Durchmesser des primédren Aneurysma in mm
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Clip endovaskular
Behandlung

Abbildung 3.3.: Durchmesser der primédren Aneurysmen in Abhéngigkeit von der
Behandlung

(ein Extremwert mit Aneurysmadurchmesser = 100 mm wurde im Boxplot zur besseren Darstel-

lung ausgeschlossen). Der Mann-Whitney-U-Test zeigte bei n =228 keinen signifikanten Unter-

schied zwischen dem Durchmesser des Aneurysmas und der Behandlungsmethode.
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Tabelle 3.4.: Behandlungsmethode in Abhéngigkeit vom Alter

Behandlung

Alter Gesamt
operativ  endovaskular
<50 Jahre Anzahl 15 82 97
Erwartete Anzahl 16,1 80,9 97,0
Standardisierte Residuen (z) -0,3 0,1
> 50 Jahre Anzahl 25 119 144
Erwartete Anzahl 23,9 120,1 144,0
Standardisierte Residuen (z) 0,2 -0,1
Gesamt Anzahl 40 201 241

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 16,1.

auch die Coils am selben Tag erhielten und 18 erst den Stent und dann die Coils. Die
mittlere Zeitdauer zwischen Stent und Coil betrug hier 57,7 Tage und einem Minimum
(ausgenommen die beiden Patienten mit Stent und Coil am selben Tag) von 28 und einem
Maximum von 120 Tagen.

Zur Untersuchung, welche Variablen einen signifikanten Zusammenhang mit der Be-
handlungsmethode, unterteilt in operative und endovaskuldre Behandlung, aufweisen, er-
folgte die Untersuchung mittels Chi-Quadrat-Tests. Es wurden das Alter, als kategoriale
Variable mit <50 Jahre und > 50 Jahre, die Diagnose, ob inzidentelle oder rupturierte
Aneurysmen sowie die Lokalisation des priméren Aneurysmas, unterteilt in vordere Zir-
kulation ohne A. cerebri media, A. cerebri media und die hintere Zirkulation, untersucht.

Die Odd-Ratio fiir Patienten jinger als 50 Jahre operativ versorgt zu werden betrug
0,87 gegeniiber der endovaskuldren Versorgung (Konfidenzintervall (KI) von 0,43 bis 1,75)
(Tab. 3.4). Beim Alter zeigte sich mit p = 0,70 kein Zusammenhang mit der Behandlungs-
methode.

Die Odds-Ratio fiir Patienten mit inzidentellen Aneurysmen operativ mittels Clip be-
handelt zu werden betrugen 1,03 gegeniiber der endovaskuldren Versorgung (Konfiden-
zintervall von 0,48 bis 2,21) (Tab. 3.5). Fiir inzidentelle und rupturierte Aneurysmen

zeigte sich mit p=0,93 ebenfalls kein signifikanter Zusammenhang mit der Behandlungs-

37



3. Ergebnisse

Tabelle 3.5.: Behandlungsmethode in Abhéngigkeit von der Diagnose

Behandlung

Diagnose Gesamt
operativ  endovaskulér

inzidentelle Anzahl 11 54 65

Aneurysmen Erwartete Anzahl 10,8 54,2 65,0
Standardisierte Residuen (z) 0,1 0,0

rupturierte Anzahl 29 147 176

Aneurysmen Erwartete Anzahl 29,2 146,8 176,0
Standardisierte Residuen (z) 0,0 0,0

Gesamt Anzahl 40 201 241

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Hiufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 10,8.

methode.

Die Analyse der Behandlungsmethode in Abhéngigkeit von der Lokalisation, unterteilt
in vordere Zirkulation ohne A. cerebri media, A. cerebri media und hintere Zirkulation,
zeigte im Chi-Quadrat Test mit p < 0,001 einen signifikanten Zusammenhang zwischen
den Lokalisationen und den Behandlungsmethoden der Aneurysmen. Cramer-V = 0,57
mit p < 0,001 zeigte hierfiir einen starken Zusammenhang. Die genauere Analyse dieses
Zusammenhangs zeigte eine signifikant niedrigere Anzahl operativ versorgter Aneurys-
men der vorderen Zirkulation ohne A. cerebri media (z=-3,9). Auferdem zeigte sich
bei den Aneurysmen der A. cerebri media eine signifikant hohere Anzahl (z = 7,0) von
operativ versorgten Aneurysmen und eine signifikant niedrigere Anzahl (z=-3,1) von
endovaskuldr versorgt Aneurysmen (Tab. 3.6). Bei einer Zweiteilung der Lokalisationen
in Aneurysmen der A. cerebri media und allen anderen Lokalisationen zeigte sich mit
p < 0,001, dass die Odds bei einem Aneurysmen der A. cerebri media operativ mittels
Clip behandelt zu werden 26,87 mal héher waren als endovaskulédr behandelt zu werden
(Konfidenzintervall von 10,89 bis 66,30).

Beziiglich der Fragestellung ob es vor der Behandlung einen signifikanten Zusammen-
hang zwischen dem Bewusstsein und der anschlieflenden Behandlung gab, erfolgte eine

Analyse mittels Chi-Quadrat-Test fiir die Patienten mit rupturierten Aneurysmen. Fiir
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Tabelle 3.6.: Zusammenhang zwischen Zirkulation und Behandlung

Zirkulation Behandlung Gesamt
operativ  endovaskulér
vordere Zirkulation Anzahl 6 151 157
(ohne A. cerebri media) Erwartete Anzahl 26,1 130,9 157,0
Standardisierte Residuen (z) -3,9 1,8
A. cerebri media Anzahl 33 30 63
Erwartete Anzahl 10,5 52,5 63,0
Standardisierte Residuen (z) 7,0 -3,1
hintere Zirkulation Anzahl 1 20 21
Erwartete Anzahl 3,5 17,5 21,0
Standardisierte Residuen (z) -1,3 0,6
Gesamt Anzahl 40 201 241

1 Zellen (16,7%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 3,50.
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Tabelle 3.7.: Behandlungsmethode in Abhéngigkeit vom Bewusstsein bei Aufnahme bei
rupturierten Aneurysmen

Bewusstsein Behandlung Gesamt
operativ endovaskular
nicht-bewusstlos Anzahl 20 97 117
Erwartete Anzahl 19,3 97,7 117,0
Standardisierte Residuen (z) 2 -1
bewusstlos Anzahl 9 50 59
Erwartete Anzahl 9,7 49,3 59,0
Standardisierte Residuen (z) -2 1
Gesamt Anzahl 29 147 176

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 9,72.

inzidentelle Aneurysmen wurde auf eine solche Testung verzichtet, da Patienten mit in-
zidentellen Aneurysmen ausschlieflich nicht-bewusstlos waren (s.o.). Bei den Patienten
mit rupturierten Aneurysmen ergab der Chi-Quadrat-Test mit p=0,76 keinen signifi-
kanten Zusammenhang zwischen dem Bewusstsein der Patienten bei Aufnahme und der
anschlieffenden Behandlungsmethode. Die Odds-Ratio war hier mit 1,15 ebenfalls gleich-
méafig verteilt (Tab. 3.7). Der exakte Test nach Fisher zeigte mit p = 0,10 keinen signifi-
kanten Zusammenhang zwischen dem Fisher Grad bei Aufnahme und der anschlieffenden

Behandlung fir Patienten mit rupturierten Aneurysmen.

3.2.2. Friihzeitige Komplikationen

Die Analyse der frithzeitigen Komplikationen zeigte, dass von 40 operativ behandelten
Patienten bei 13 (32,5 %) frithzeitige Komplikationen vermerkt waren. Bei den endovas-
kulér versorgten Patienten wiesen von 172 Patienten 82 (47,7 %) friihzeitige Komplika-
tionen auf. Der Chi-Quadrat-Test zeigte mit p = 0,08 keinen signifikanten Unterschied
fiir das Auftreten von friihzeitigen Komplikationen. Die Odds-Ratio fiir das Auftreten
von frithzeitigen Komplikationen war bei endovaskulédr versorgten Aneurysmen 1,89 mal

hoher als bei operativ versorgten (Konfidenzintervall von 0,92 bis 3,91). Die Aneurysma-
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ruptur wiahrend der Behandlung fiithrte bei einem Patienten mit inzidentellen Aneurysma
lediglich wihrend der endovaskuléren Versorgung zu einem zusétzlichen Todesfall.

Die Testung anhand des exakten Tests nach Fisher zeigte mit p=0,40 keinen signi-
fikanten Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer Zustandsverschlechterung bzw.
neuer neurologischer Symptome nach der Behandlung und den jeweiligen Behandlungs-
methoden.

Eine detaillierte Analyse der frithzeitigen Komplikationen zeigte, dass die hdufigsten
Komplikationen bei den operativ behandelten Patienten in 9 Féllen ein Vasospasmus bzw.
eine Ischdmie war. Bei den endovaskulédr versorgten Aneurysmen kam ein Vasospasmus
bzw. eine Ischdmie in 34 Féllen vor. (Fiir eine detaillierte Auflistung der frithzeitigen
Komplikationen siche Tab. 3.8.)

3.2.3. Stationadre Aufenthaltsdauer

Die stationédre Aufenthaltsdauer der Patienten wurden fiir inzidentelle und rupturier-
te Aneurysmen mit SAB sowie deren Behandlungsmethoden anhand einer ANOVA als
auch mit dem Kruskal-Wallis Test untersucht. Die Mittelwerte beim Vergleich durch die
ANOVA betrugen bei den inzidentelle Aneurysmen fiir die operativ versorgten Aneu-
rysmen 14,4 Tage und bei den endovaskulédr versorgten Aneurysmen 6,0 Tage. Bei den
rupturierten Aneurysmen mit SAB betrug die stationdre Aufenthaltsdauer fiir operativ
behandelte Aneurysmen 16,3 Tage und bei den endovaskulér versorgten 12,5 Tage (Abb.
3.4).

Die Post-Hoc-Analyse anhand des Games-Howell Tests zeigte, dass die stationére Auf-
enthaltsdauer der inzidentell endovaskular versorgten Aneurysmen gegeniiber den jeweils
anderen Gruppen (p < 0,001) signifikant unterschiedlich war. Die weiteren Vergleiche zwi-
schen den Gruppen lieferten keine weiteren signifikanten Unterschiede. Die zur Bestéa-
tigung durchgefiihrten paarweisen Vergleiche des Kruskal-Wallis Test bei angepasster
Signifikanz bestétigten ebenfalls die Post-Hoc-Analyse Ergebnisse der ANOVA (Anlage
Tab. A.2).
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Tabelle 3.8.: Frithzeitige Komplikationen bei den Behandlungen
Manche Patienten hatten mehrere Komplikationen, sodass es mehr Komplikationen als vorhan-
dene Patienten geben kann.

Komplikationen endovfsii?gf lugf)erativ

Anzahl Gesamt
Coilprolaps 24 - 24
Coildislokation 8 - 8
Aneurysmaruptur bzw. -blutung 13 - 13
temporarer Gefafiverschluss 1 - 1
Zustandsverschlechterung bzw. neue 7 3 10
neurologische Symptome nach Behandlung
angrenzender Gefafverschluss 7 1 8
Vasospasmus bzw. Ischdmie 34 9 43
Dissektion der Einfiithrungsarterie 2 - 2
Wundkomplikation bzw. -heilungsstérung - 4 4
andere Komplikationen 1 0 1
Komplikationen gesamt 97 17 114
keine Komplikationen 90 27 117
fehlende Angaben von Patienten 29 0 29

~ diese Komplikation kam hier nicht vor oder wurde nicht als solche gewertet
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Abbildung 3.4.: Boxplot der stationdre Aufenthaltsdauern in Abhéngigkeit von der Be-
handlungsmethode bei inzidentellen und rupturierten Aneurysmen in
Tagen

3.3. Behandlungsergebnis

3.3.1. mRS-Ergebnisse
mRS-Ergebnisse nach einem Jahr

Eine Analyse der mRS-Ergebnisse der Patienten, unterteilt in eine Gruppe mit guten
Ergebnissen (mRS 0-2) und eine mit schlechten Ergebnissen (mRS 3-6), erfolgte fiir die
beiden Behandlungsmethoden anhand des Chi-Quadrat Tests. Bei 213 von 241 Patienten
lagen die gruppierten mRS Werte nach einem Jahr vor, bei 28 fehlten diese. Von den 40
operativ versorgten Patienten hatten nach einem Jahr 18 ein gutes und 19 ein schlechtes

Behandlungsergebnis. Bei den 201 endovaskular versorgten zeigten 109 ein gutes und 67
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ein schlechtes Behandlungsergebnis. Der Chi-Quadrat Test zeigte mit p=0,13 hierfiir
keinen signifikanten Unterschied. Die Odds-Ratio fiir ein gutes Ergebnis war bei endo-
vaskuldrer Behandlung 1,72 mal hoher (Konfidenzintervall von 0,84 bis 3,51) als bei einer
operativen Versorgung mittels Clip (Tab. 3.9).

Tabelle 3.9.: mRS-FErgebnis in Abhéngigkeit von der Behandlung nach einem Jahr

mRS Ergebnis Behandlung Gesamt
nach einem Jahr operativ  endovaskular
mRS 0-2 Anzahl 18 109 127
Erwartete Anzahl 22,2 104,8 127,0
Standardisierte Residuen (z) -0,9 0,4
mRS 3-6 Anzahl 19 67 86
Erwartete Anzahl 14,9 71,1 86,0
Standardisierte Residuen (z) 1,1 -0,5
Gesamt Anzahl 37 176 213

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 14,9.

Aufgrund der ordinalskalierten mRS-Werte wurden mit dem nichtparametrischen Mann-
Whitney-U-Test die einzelnen mRS-Ergebnisse fiir die beiden Behandlungsmethoden ver-
glichen. Der Mann-Whitney-U-Test zeigte mit p= 0,23 keinen signifikanten Unterschied
bei den mRS-Ergebnissen nach einem Jahr zwischen der operativen Behandlung (mitt-

lerer Rang 114,4) und der endovaskuldren Behandlung (mittlerer Rang 101,7) .

mRS-Ergebnisse nach einem Jahr fiir Aneurysmen der A. cerebri media

Die Uberpriifung der mRS-Ergebnisse nach einem Jahr von Patienten mit behandelten
Aneurysmen der A. cerebri media erfolgte ebenfalls anhand des Chi-Quadrat Tests. Es
zeigte sich mit p = 0,60 kein signifikanter Unterschied bei der Behandlung von Aneurys-
men der A. cerebri media (Tab. 3.10). Bei 14 der 30 operativ versorgten A. cerebri media
Aneurysmen zeigte sich ein gutes und bei 16 ein schlechtes Behandlungsergebnis. Fiir

die endovaskulédre Behandlung zeigte sich bei 15 von 28 ein gutes und fiir 13 ein schlech-
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tes Behandlungsergebnis. Die Odds-Ratio fiir ein gutes Behandlungsergebnis bei einem
Aneurysma der A. cerebri media mit einer endovaskuldren Behandlung lag bei 1,32 mit

einem Konfidenzintervall von 0,47 bis 3,70.

Tabelle 3.10.: mRS-Ergebnisse fiir A. cerebri media Aneurysmen in Abhéngigkeit von der
Behandlung nach einem Jahr

mRS-Ergebnis Behandlung

Gesamt
nach einem Jahr operativ endovaskular

mRS 0-2 Anzahl 14 15 29
Erwartete Anzahl 15,0 14,0 29,0

Standardisierte Residuen (z) -0,3 0,3
mRS 3-6 Anzahl 16 13 29
Erwartete Anzahl 15,0 14,0 29,0

Standardisierte Residuen (z) 0,3 -0,3
Gesamt Anzahl 30 28 58

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 14,0.

mRS-Ergebnisse nach zwei Jahren

Die Betrachtung der mRS-Ergebnisse zwei Jahre nach der Behandlung fiir die beiden
Behandlungsmethoden zeigte bei 209 von 241 Patienten ein Behandlungsergebnis. Von
den 40 operativ versorgten Patienten hatten nach zwei Jahren 20 ein gutes und 17 ein
schlechtes Behandlungsergebnis. Bei den 201 endovaskular versorgten zeigten 109 ein gu-
tes und 63 ein schlechtes Behandlungsergebnis. Der Chi-Quadrat Test zeigte mit p = 0,29
keinen signifikanten Unterschied. Die Odds-Ratio betrug 1,47 mit einem Konfidenzinter-
vall von 0,72 bis 3,01. Die Odds fiir ein gutes Ergebnis zwei Jahre nach der Behandlung
bei endovaskulédrer Versorgung waren 1,47 mal hoher als bei einer operativen Versorgung
mittels Clip (Tab. 3.11).
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Tabelle 3.11.: mRS-Ergebnisse in Abhéngigkeit von der Behandlung nach zwei Jahren

mRS-Ergebnis Behandlung

Gesamt
nach zwei Jahren operativ  endovaskular
mRS 0-2 Anzahl 20 109 129
Erwartete Anzahl 22,8 106,2 129,0
Standardisierte Residuen (z) -0,6 0,3
mRS 3-6 Anzahl 17 63 80
Erwartete Anzahl 14,2 65,8 80,0
Standardisierte Residuen (z) 0,8 -0,3
Gesamt Anzahl 37 172 209

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 14,2.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigte bei den mRS-Ergebnissen der operativen Behand-
lung mit einem mittleren Rang von 109,0 und der endovaskuldren Behandlung mit einem

mittleren Rang von 101,1 bei p = 0,45 nach zwei Jahren keinen signifikanten Unterschied.

mRS-Ergebnisse nach zwei Jahren fiir Aneurysmen der A. cerebri media

Die Uberpriifung der mRS-Ergebnisse nach zwei Jahren von Patienten mit behandelten
Aneurysmen der A. cerebri media erfolgte ebenfalls anhand des Chi-Quadrat Tests. Auch
hier zeigte sich mit p=0,91 kein signifikanter Unterschied bei der Behandlung von An-
eurysmen der A. cerebri media nach 2 Jahren (Tab. 3.12). 16 von 30 operativ versorgte
A. cerebri media Aneurysmen zeigten ein gutes und 14 ein schlechtes Behandlungser-
gebnis. Bei der endovaskuldren Behandlung zeigten 14 ein gutes und 13 ein schlechtes
Behandlungsergebnis. Die Odds-Ratio fiir ein gutes Behandlungsergebnis bei einem An-
eurysma der A. cerebri media mit einer endovaskuldren Behandlung lag bei 0,94 mit

einem Konfidenzintervall von 0,33 bis 2,67.

46



3. Ergebnisse

Tabelle 3.12.: mRS-Ergebnisse fiir A. cerebri media Aneurysmen in Abhéngigkeit von der
Behandlung nach zwei Jahren

mRS-Ergebnis Behandlung Gesamt
nach zwei Jahren operativ  endovaskular
mRS 0-2 Anzahl 16 14 30
Erwartete Anzahl 15,8 14,2 30,0
Standardisierte Residuen (z) 0,1 -0,1
mRS 3-6 Anzahl 14 13 27
Erwartete Anzahl 14,2 12,8 27,0
Standardisierte Residuen (z) -0,1 0,1
Gesamt Anzahl 30 27 57

0 Zellen (0,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 12,8.

Einflussfaktoren auf das mRS-Ergebnis

Mithilfe der logistischen Regression erfolgte eine Analyse moglicher Einflussfaktoren auf
das mRS-Ergebnis nach einem Jahr unterteilt in die Gruppen mit mRS 0-2 und mRS
3-6. Untersucht wurden das Alter mit <50 Jahre und > 50 Jahre, die Behandlungsme-
thode mit endovaskuldrer und operativer Behandlung, das Bewusstsein bei Aufnahme
mit nicht-bewusstlos und bewusstlos sowie die Anzahl der Aneurysmen unterteilt in sin-
guldre und multiple Aneurysmen. Der Chi-Quadrat Test wurde ebenfalls benutzt um
mogliche Zusammenhénge zwischen Einflussfaktoren und den mRS-Ergebnissen zu un-
tersuchen. Der Chi-Quadrat Test kam zur Anwendung bei mdoglichen Einflussfaktoren,
die aufgrund vieler fehlender Werte die Regressionsanalyse stark beeinflusst hatten, wie
z.B. dem Vorhandensein einer Anémie.

Die logistische Regressionsanalyse zeigte zur Untersuchung verschiedener moglicher
Einflussfaktoren einen signifikanten Einfluss mit p < 0,001 lediglich fiir das Bewusstsein
bei Aufnahme. Fiir die Odds-Ratio des Bewusstseins ergab sich, dass die Odds eines
schlechten Ergebnisses (mRS 3-6) 6,37 mal hoher sind, wenn der Patient bei Einlieferung

bewusstlos war. Sowohl die Anzahl der Aneurysmen mit einer OR von 1,09 und einem
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Tabelle 3.13.: Tabelle der logistischen Regressionsanalyse zur Vorhersage schlechter mRS

(3-6) Ergebnisse nach einem Jahr
Behandlung (operativ vs. endovaskulér), Alter (£50 Jahre vs. > 50 Jahre), Bewusstsein bei Einlieferung

(nicht-bewusstlos vs. bewusstlos) sowie Anzahl der Aneurysmen (1 vs. 22 Aneurysmen).

Regressions- Sig.  OR 95 % KI fiir OR

koeffizient b Unterer Wert  Oberer Wert
Alter 0,522 0,105 1,685 0,897 3,166
Behandlung -0,618 0,111 0,539 0,252 1,152
Bewusstsein 1,852 0,000 6,373 3,125 12,997
Anzahl 0,082 0,807 1,086 0,561 2,102
Konstante -0,692 0,098 0,501

p =0,81, ebenso wie die Behandlungsmethode mit einer OR von 0,54 und einem p=0,11
als auch das Alter mit einer OR von 1,69 und p = 0,11 zeigten keinen signifikanten Einfluss
auf das Behandlungsergebnis (Tab. 3.13).

Der Chi-Quadrat Test bei 133 von 241 Patienten mit p=0,63 zeigte keinen signifi-
kanten Zusammenhang zwischen dem Vorhandensein einer Anfdmie zum Zeitpunkt der
Behandlung und dem mRS-Ergebnis nach einem Jahr. Ebenfalls wurde ein moglicher Zu-
sammenhang zwischen dem Fisher Grad unterteilt nach Grad 1-2 und Grad 3-4 mit dem
mRS-Ergebnis fiir Patienten mit rupturierten Aneurysmen untersucht. Der Chi-Quadrat-
Test zeigte mit p = 0,02 einen signifikanten Zusammenhang. Die Odds-Ratio fiir ein gutes
mRS-Ergebnis bei einem Fisher Grad 1-2 war 6,03 mal hoher als bei einem Fisher Grad
3-4 bei Patienten mit rupturierten Aneurysmen (Konfidenzintervall 1,68 bis 21,71).

3.3.2. Sekundare Eingriffe

Insgesamt wurden bei 30 (12,4 %) von 241 operativ und endovaskular behandelten Pa-
tienten innerhalb der ersten 2 Jahre nach der Behandlung mindestens ein sekundérer
Eingriff des urspriinglichen Aneurysmas erfasst. Alle 30 nachbehandelten Patienten wa-
ren urspriinglich endovaskuléar versorgt worden. Bei den sekundédren Eingriffen handelte
es sich in 20 (66,7 %) Fallen um eine erneute endovaskuldre Versorgung und in 10 (33,3 %)

von 30 Fillen kam es zur operativen Ausschaltung des Aneurysmas mittels Clip (Tab.
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Tabelle 3.14.: Art des sekundérer Fingriffs in Abhéngigkeit von der urspriinglichen
Behandlung

sekundérer Eingriff

Clip Coil Stent Stent + Coil
endovaskulir 10 (33,3%) 13 (43,3%) 3 (10,0%) 4 (13,3%)
Gesamt 30

urspriingliche Behandlung

3.14). Der hiaufigste Grund fiir einen sekundéren Eingriff war in 23 Féllen eine Reperfusi-
on des Aneurysmas und lediglich in einem Fall eine Nachblutung. In 4 Fillen erfolgte der
sekundére Eingriff, da die initiale endovaskuldre Behandlung misslang und wiederholt
oder operativ durchgefithrt werden musste, in einem Fall kam es zu einer Stentstenose
aufgrund eines Coilprolaps und in einem Fall ist der Grund fiir den sekundéren Eingriff
nicht eruierbar, da der sekundére Eingriff an einem anderen Krankenhaus erfolgte.

Bei einer genaueren Analyse der sekundiren Eingriffe zeigte sich, dass 6 von 10 der
operativ mittels Clip nachbehandelten Aneurysmen an der A. cerebri media lokalisiert
waren. Fiir die endovaskuldr nachbehandelten Aneurysmen befanden sich mit 11 (55,0 %)
von 20 der Grofteil an der A. carotis interna und lediglich 1 (5,3%) an der A. cerebri
media (Abb. 3.5). Der exakte Test nach Fisher zeigte mit p = 0,002 einen signifikanten Zu-
sammenhang bei den sekundéren Eingriffen zwischen der Lokalisation der Aneurysmen,
unterteilt in A. cerebri media und den anderen Lokalisationen, und der Behandlungs-
methode des sekundédren Eingriffs (operativ oder endovaskulér). Die Odds-Ratio hierfiir
betrug 28,5 mit dem 95 %-KI von 2,6 bis 306,6. Somit waren die Odds 28,5 mal hoher
bei einem Aneurysma der A. cerebri media gegeniiber allen anderen Lokalisationen im
Falle eines sekundéren Eingriffs operativ mittels Clip und nicht endovaskulédr behandelt
zu werden.

Zur Uberpriifung ob Patienten mit einem sekundiren Eingriff innerhalb des ersten Jah-
res ein anderes mRS-Ergebnis gegeniiber Patienten ohne einen sekundéren Eingriff hatten
wurde der Chi-Quadrat Test angewendet. Es zeigte sich mit p=0,74 kein signifikanter
Unterschied beim mRS-Ergebnis zwischen Patienten mit und solchen ohne sekundéren
Eingriff (Tab. 3.15).

Ein Unterschied des mRS-Ergebnisses zwischen primér operativ behandelten Patienten
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Anzahl der Patienten mit einem sekundiren

Eingriff
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Lokalisation der sekunddren Eingriffe

Abbildung 3.5.: Lokalisationen der Aneurysmen mit sekundéren Eingriff
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Tabelle 3.15.: mRS-Ergebnisse nach einem Jahr fiir Patienten mit und ohne sekundéren
Eingriff innerhalb des ersten Jahres

sekundéarer Eingriff mRS nach 1 Jahr Gesamt
im ersten Jahr mRS 0-2 mRS 3-6
kein Anzahl 108 52 160
Erwartete Anzahl 107,2 52,8 160,0
Standardisierte Residuen (z) 0,1 -0,1
sekundéarer Eingriff Anzahl 18 10 28
Erwartete Anzahl 18,8 9,2 28,0
Standardisierte Residuen (z) -0,2 0,3
Gesamt Anzahl 126 62 188

und Patienten, die erst beim sekundéren Eingriff operativ versorgt wurden, konnte mit
dem exakten Test nach Fisher mit p =0,72 nicht gezeigt werden. Die Odds-Ratio fiir ein
gutes mRS-Ergebnis nach einem Jahr bei einer operativen Behandlung beim sekundéren
Eingriff gegeniiber der priméren operativen Versorgung betrug 1,58 (Tab. 3.16).

Zur Uberpriifung ob sich bei dem sekundiren Eingriff gegeniiber der priméren Behand-
lung die Wahrscheinlichkeit signifikant erhoht operativ mittels Clip versorgt zu werden,
erfolgte eine nichtparametrische binomial Testung. Es wurde die hypothetische Vertei-
lung der operativen Behandlung mittels Clip % =16,60 % (ausgehend vom Anteil der
operativen Versorgung in der priméren Behandlung) mit der beobachteten Verteilung
der operativen Behandlung bei dem sekundéren Eingriff % =33,33 % verglichen. Die
Wahrscheinlichkeit im Falle eines sekundéren Eingriffs operativ mittels Clip versorgt zu
werden zeigte sich mit p=0,02 signifikant hoher als die Wahrscheinlichkeit in der pri-

méren Behandlung operativ mittels Clip versorgt zu werden.

3.3.3. Letalitat

Innerhalb der ersten zwei Jahre nach der Behandlung verstarben insgesamt 29 (12,0 %)
von 241 Patienten an den Folgen der Behandlung bzw. der Subarachnoidalblutung. Von

diesen 29 Patienten verstarben 13 (44,8 %) bereits im Krankenhaus. Weitere mogliche
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Tabelle 3.16.: mRS-Ergebnisse nach einem Jahr fiir operativ behandelte Patienten

mRS nach einem Jahr

operative Behandlung Gesamt
mRS 0-2  mRS 3-6
priméar Anzahl 18 19 37
Erwartete Anzahl 18,9 18,1 37,0
Standardisierte Residuen (z) -0,2 0,2
bei sekundéren Eingriff Anzahl 6 4 10
Erwartete Anzahl 5,1 49 10,0
Standardisierte Residuen (z) 0,4 -0,4
Gesamt Anzahl 24 23 47

Einflussfaktoren auf die Letalitdt, wie z.B. Fisher Grad oder Bewusstlosigkeit, wurden
nicht untersucht, da dies nicht die primére Fragestellung dieser Arbeit war und die sta-
tistische Aussagekraft aufgrund der Fallzahlen sowie der nétigen Bonferroni-Anpassung
sehr gering ausfallen wiirden.

Insgesamt verstarben 7 (17,5 %) von 40 operativ versorgten Patienten und 22 (10,9 %)
von 201 endovaskuldr versorgten Patienten innerhalb der ersten zwei Jahre nach der
Behandlung (Tab. 3.17).

Von den 7 operativ versorgten Patienten wiesen 6 ein rupturiertes Aneurysma auf und
von diesen 6 starben 5 bereits innerhalb der ersten 5 Tage nach der Behandlung. Im
Fall des neurochirurgisch mittels Clip versorgten inzidentellen Aneurysmas verstarb der
Patient 579 Tage nach der Behandlung. Fiir die rupturierten Aneurysmen der operativ
mittels Clip behandelten Patienten betrug die Zeitdauer von der Behandlung bis zum
Tod im Median 4 Tage mit einem Minimum von 2 und einem Maximum von 22 Tagen.

Bei den 22 endovaskulér versorgten Patienten wiesen 20 ein rupturiertes Aneurysma
auf und von diesen 20 starben 12 innerhalb der ersten 31 Tage nach der Behandlung.
Von den 2 inzidentellen Aneurysmen verstarb ein Patient 2 Tage und der andere 8 Tage
nach der endovaskuldren Intervention. Bei den endovaskuldr versorgten Patienten, die ein
rupturiertes Aneurysma aufwiesen, betrug die Dauer von der Behandlung bis zum Tod

im Median 25 Tage mit einem Minimum nach 2 und einem Maximum nach 648 Tagen.
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Tabelle 3.17.: Letalitdt in Abhéngigkeit von der Behandlung

Behandlung

Letalitdt nach 2 Jahren  operativ endovaskular Gesamt

Anzahl (% innerhalb der Behandlung)
verstorben 7 (17,5%) 22 (10,9 %) 29
- inzidentelle 1(2,5%) 2 (1,0%)
- rupturierte 6 (15,5 %) 20 (10,0 %)
nicht verstorben 31 (77,5%) 148 (73,6 %) 179
fehlende Angabe 2 (5,0%) 31 (15,4 %) 33
Gesamt 40 (100 %) 201 (100 %) 241

Der Vergleich der Letalitéit der einzelnen Behandlungsmethoden zeigte sowohl bei den
rupturierten Aneurysmen anhand des Chi-Quadrat Test mit p =0,54 sowie dem exakten
Test nach Fisher mit p = 0,58, als auch fiir die inzidentellen Aneurysmen mit dem exakten

Test nach Fisher mit p = 0,48 keinen signifikanten Unterschied.

3.3.4. Sekundire Endpunkte

Zu den sekundéren Endpunkten dieser Arbeit zdhlten unter anderem das Vorkommen von
Schlag- oder Krampfanfillen innerhalb der ersten zwei Jahre nach Behandlung und das
Auftreten eines shuntpflichtigen Hydrozephalus nach der Behandlung der Aneurysmen.

Insgesamt konnte bei 183 Patienten das Auftreten eines Schlaganfalls oder eines epi-
leptischen Anfalls innerhalb der ersten 2 Jahre nach der Behandlung untersucht werden.
Bei 14 Patienten kam es innerhalb der ersten zwei Jahre nach der Behandlung zu einem
neuaufgetretenen Schlaganfall. Bei den operativ behandelten Patienten kam es in 1 von
40 Fallen (2,5 %) und bei den endovaskulér behandelten Patienten in 13 von 201 Féllen
(6,5%) zu einem Schlaganfall. Der exakte Test nach Fisher zeigte mit p=0,47 hierfiir
keinen signifikanten Unterschied.

In 23 Féllen kam es innerhalb der ersten zwei Jahre nach der Behandlung zu einem neu-
aufgetreten epileptischen Anfall. Bei den operativ behandelten Patienten kam es in 6 von
40 Fallen (15,0 %) und bei den endovaskulér behandelten Patienten in 17 von 201 Féllen
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(8,5%) zu einem epileptischen Anfall. Der exakte Test nach Fisher zeigte mit p=0,24
auch hier keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Behandlungsgruppen.
Zu einem shuntpflichtigen Hydrozephalus sowohl der inzidentellen als auch der ruptu-
rierten Aneurysmen kam es in 25 Féllen. Bei den operativ behandelten Patienten kam es
in 2 von 40 Fillen (5,0 %) und bei den endovaskuldr behandelten Patienten in 23 von 201
Féllen (11,4 %) zu einem shuntpflichtigen Hydrozephalus. Der exakte Test nach Fisher

zeigte mit p = 0,39 keinen signifikanten Unterschied zwischen den Behandlungsgruppen.
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4. Diskussion

Das Ziel dieser retrospektiven Arbeit war der Vergleich der endovaskulédren und neuro-
chirurgischen Behandlung intrakranieller Aneurysmen am Universitidtsklinikum Magde-
burg. Die Entscheidung der Behandlung erfolgte primér durch die Neuroradiologie, wobei
die endovaskuldre Behandlung als Behandlungsmethode der Wahl galt und sofern eine

endovaskuldre Behandlung moglich war, wurde diese durchgefiihrt.

4.1. Patienten und Aneurysmen

4.1.1. Patienten

Im Rahmen dieser Studie wurden 241 Patienten erfasst, die im Zeitraum von 2009 bis
2012 am UKMD behandelt wurden. In der Literatur betrdgt der Anteil von Frauen bei
intrakraniellen Aneurysmen das 1,2 bis 2-fache gegeniiber den Ménnern [1, 10, 14, 38,
41, 60, 66, 70, 76]. In dieser Studie waren mit einem Anteil von 68,0 % Frauen und
32,0 % Méannern mit intrakraniellen Aneurysmen Frauen doppelt so haufig vertreten wie
Ménner.

Das Durchschnittsalter der Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen lag wie bei ande-
ren Studien auch im Bereich von 5543 Jahren [40, 54, 71, 76|. Patienten mit rupturierten
Aneurysmen waren in dieser Arbeit jedoch signifikant jlinger als Patienten mit inzidentel-
len Aneurysmen. Eine mogliche Erklarung hierfiir ist, dass im Alter hdufiger inzidentelle
Aneurysmen als Zufallsbefund in einer anderen Erkrankung durchgefiihrten bildgeben-
den Untersuchung diagnostiziert werden. Die Betrachtung der Einweisungsgriinde bei
den inzidentellen Aneurysmen dieser Studie zeigt, dass bei 36,9 % der Patienten das An-
eurysma lediglich im Rahmen der Abkldrung einer anderen Erkrankung zuféllig entdeckt
wurden. Es liegt nahe, dass gerade diese Patienten hoheren Alters sind, da die Zahl der
Untersuchungen mit dem Alter vermutlich zunimmt.

Die Verteilung des Alters der Patienten mit Aneurysmen zeigte in dieser Studie eine
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zweigipfelige Verteilung mit einem Maximum in der sechsten und einem erneuten Gipfel
in der achten Lebensdekade. Der erneute Gipfel in der achten Lebensdekade kam haupt-
séchlich durch die inzidentellen Aneurysmen zustande. Sofern in anderen Studien die
Altersverteilung der Patienten mit inzidentellen oder rupturierten Aneurysmen angege-
ben wird, wird meist nur ein Gipfel in der sechsten Lebensdekade berichtet |3, 60]. Das
Durchschnittsalter sowie die Verteilung des Geschlechts des Patientenkollektivs dieser

Studie entsprach ansonsten erwartungsgeméf denen anderer Studien.

4.1.2. Aneurysmen

In dieser Studie wiesen rund ein Viertel der erfassten Patienten multiple Aneurysmen auf.
In anderen Studien betrug der Anteil der Patienten mit multiplen Aneurysmen zwischen
einem Siebtel und einem Drittel [41, 66, 76].

Mit zunehmender Grofse von Aneurysmen steigt deren Wahrscheinlichkeit der Ruptur
[9, 10, 14, 66, 76]. Die Bestimmung des Durchmessers der Aneurysmen dieser Studie
erfolgte retrospektiv anhand der Operationsberichte, den neuroradiologischen Befundbe-
richten oder den Arztbriefen, sofern es hier zu unterschiedlichen Angaben kam, wurde
stets der grofsere Durchmesser gewahlt. Hier besteht das Problem einer gewissen Un-
genauigkeit bei den Grofenangaben und daher beschrankt sich die Interpretation der
Aneurysmagrofte auf die deskriptive Statistik. Bei einer Betrachtung der Kreuztabelle
von Grofe und Diagnose (Tab. 3.1), unterteilt in inzidentell und rupturiert, scheinen die
Daten dieser Arbeit gegen die von Wiebers und Mitarbeitern 2003 publizierten Ergeb-
nissen zu den Rupturrisiken von unbehandelten, inzidentellen Aneurysmen zu sprechen,
wonach das Rupturrisiko mit zunehmenden Durchmesser innerhalb von 5 Jahren steigt
[76]. Allerdings wurden in dieser Arbeit nicht das Rupturrisiko sondern die Behand-
lungsmethode und der Anteil an inzidentellen und rupturierten Aneurysmen untersucht.
Auflerdem fillt auf, dass die Gruppe mit inzidentellen Aneurysmen eine signifikant gerin-
gere Anzahl an Aneurysmen mit einem Durchmesser von < 7 mm aufweisen als statistisch
erwartet wurde (z-Wert < -1,96) und die Arbeit von Wiebers und Mitarbeitern scheinbar
suggeriert |76]. Eine Erklarung fiir diese Beobachtung ist, dass kleinere inzidentelle Aneu-
rysmen weniger Beschwerden in Form von Kopfschmerzen oder neurologischen Ausfillen
verursachen und bei einer bildgebenden Untersuchung aufgrund des kleinen Durchmes-
sers eher iibersehen werden als grofsere Aneurysmen [70]. Sobald kleinere Aneurysmen

allerdings rupturieren und zu einer SAB fiihren, wird gezielt nach Aneurysmen gesucht
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und die Wahrscheinlichkeit der Entdeckung eines kleinen Aneurysmas steigt. Van Gi-
jn und Mitarbeiter fiihrten das Paradox der vielen rupturierten Aneurysmen mit einem
kleinen Durchmesser auf die insgesamt sehr hohe Anzahl an kleinen Aneurysmen zuriick.
Bei sehr vielen kleinen Aneurysmen iiberwiegt, selbst bei niedrigeren Rupturrisiko, der
Anteil der rupturierten kleinen Aneurysmen immer noch die Anzahl der rupturierten
Aneurysmen mit einem grofen Durchmesser [73]. Die Tatsache, dass in dieser Arbeit
die inzidentellen Aneurysmen signifikant grofser als die rupturierten Aneurysmen waren,
lasst sich folglich ebenfalls dadurch erkléren, dass inzidentelle Aneurysmen eher entdeckt
wurden, wenn deren Durchmesser grofer war.

In Bezug auf die Lokalisationen der Aneurysmen befanden sich in der vorliegenden
Studie, wie bei anderen Arbeiten auch [24, 44, 48, 50, 71], die grofe Mehrheit der Aneu-
rysmen mit 90,5 % in der vorderen Zirkulation und ein kleinerer Anteil von 9,5% in der
hinteren Zirkulation.

Bei der Erfassung und Quantifizierung einer SAB wurde in dieser Arbeit der urspriing-
liche Fisher-Score gewéhlt [23]. Auch wenn es bereits mehrfache Versuche der Etablierung
eines modifizierten Fisher-Scores [12, 25| oder anderer Risiko-Scores bei SAB |26, 45, 77|
gab, wurde aufgrund seiner leichten Anwendbarkeit, hohen Interrater-Reliabilitdt und
weiten Verbreitung der urspriingliche Fisher-Score gewahlt [55]. Zur anschliefslenden Un-
tersuchung moglicher Zusammenhénge des Fisher-Scores mit der Behandlungsmethode
oder dem Behandlungsergebnis wurde dieser wiederum in zwei Gruppen unterteilt. Die
Unterteilung erfolgte nach der Einteilung von Ogilvy und Mitarbeitern in Fisher Grad
1-2 und 3-4 [45].

4.2. Behandlung und Behandlungsergebnis

4.2.1. Behandlungsmethoden

Die endovaskuldre Behandlung galt als Behandlungsmethode der Wahl und wurde durch
die Neuroradiologie des UKMD, sofern ein Neuroradiologe die endovaskulédre Behandlung
in Abwigung der Risiken fiir mdglich hielt, durchgefiihrt. Bei einem zu hohen endovas-
kulédren Behandlungsrisiko oder der nicht moglichen endovaskuldren Behandlung erfolg-
te die neurochirurgische Behandlung mittels Clip. Eine interdisziplindre Entscheidung
der Behandlungsmethode gemeinsam durch die Neuroradiologie und die Neurochirur-

gie sollte das Mittel der Wahl in der Behandlung von intrakraniellen Aneurysmen sein
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[1, 2, 14, 46, 61]. Die alleinige Festlegung der Behandlungsmethode von intrakraniellen
Aneurysmen durch die Neuroradiologie birgt die Gefahr, dass Aneurysmen, die zwar en-
dovaskular moglich sind zu behandeln, endovaskuldr behandelt werden, auch wenn die
neurochirurgische Versorgung mittels Clip die bessere Entscheidung gewesen wére. Das
Problem bei einer Bevorzugung der endovaskuldren Behandlung gegeniiber der operativen
Behandlung ist, dass es wahrscheinlicher wird, dass Aneurysmen mit einer komplizierten
Morphologie und einem hoheren Risiko eher operativ mittels Clip versorgt werden [18|.
McDougall und Mitarbeiter sehen in der undifferenzierten Vorabentscheidung zur endo-
vaskuldren Behandlung als Behandlungsmethode der Wahl sogar die Gefahr vermehrter
Komplikationen und dass dies mogliche Vorteile der endovaskuldren Behandlung aufhe-
ben kann [40].

Aus der Literatur ist bekannt, dass verschiedene Faktoren, wie z.B. das Alter der
Patienten, der Bewufstseinszustand bei Behandlungsbeginn sowie der Fisher Grad im
initialen CCT, einen wesentlichen Einfluss auf das Behandlungsergebnis haben[17, 23,
45, 55]. In der vorliegenden Arbeit wurde deshalb untersucht, ob es Unterschiede in
Bezug auf diese bekannten Einflussfaktoren zwischen den beiden Behandlungsgruppen
gab.

Beim vorliegenden Patientenkollektiv zeigten sich anhand des Chi-Quadrat-Tests keine
signifikanten Unterschiede bei der Bewusstseinslage bei Aufnahme, dem Alter unterteilt
in <50 und > 50 Jahre und der Unterscheidung in inzidentelle oder rupturierte Aneu-
rysmen in Bezug auf die beiden Behandlungsmethoden. Somit kann die Annahme einer
ungleichen Verteilung des Patientenkollektivs auf die Behandlungsmethoden hinsichtlich
des Bewusstseins bei Aufnahme, des Alters, und der Diagnosegruppe verworfen wer-
den. Bei der Verteilung des Fisher Grades bei rupturierten Aneurysmen auf die beiden
Behandlungsmethoden zeigte der exakte Test nach Fisher ebenfalls keinen Unterschied.
Eine exploratorische Untersuchung des Durchmessers der primér behandelten Aneurys-
men anhand des Mann-Whitney-U-Test zeigte keinen signifikanten Unterschied zwischen
den operativ und den endovaskulér versorgten Aneurysmen.

Signifikant unterschieden sich die Patienten in den beiden Behandlungsmethoden al-
lerdings in Bezug auf die Lokalisationen der Aneurysmen. Bei den Lokalisationen ist er-
kennbar, dass Aneurysmen der A. cerebri media sowohl signifikant mehr operativ mittels
Clip als auch signifikant weniger endovaskulédr behandelt wurden, als statistisch erwar-

tet. Die Odds-Ratio eines Aneurysmas der A. cerebri media gegeniiber allen anderen
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Lokalisationen operativ mittels Clip behandelt zu werden war in dieser Arbeit bei einem
p < 0,001 sogar 26,87 mal hoher als endovaskuldr behandelt zu werden. Diese Erkenntnis
ist mit der aktuellen Literatur iibereinstimmend, da auch hier fiir Aneurysmen der A. ce-
rebri media, aufgrund deren speziellen Anatomie und dem damit verbundenen erhéhten
Risiko einer endovaskuldren Behandlung, eine Behandlung mittels Clip empfohlen wird
[3, 36, 54, 58, 71|. Allerdings gibt es auch gegensitzliche Meinungen, die hier ebenfalls
die endovaskulére Behandlung empfehlen [2, 27].

Beziiglich des Patientenkollektivs und den Behandlungsmethoden lésst sich folglich
abschliefsend feststellen, dass die Patienten hinsichtlich des Alters, des Bewusstseins bei
Aufnahme, des Fisher Grades und des Durchmessers des primér behandelten Aneurysmas
nicht ungleich auf die beiden Behandlungsmethoden verteilt waren. Lediglich die Lokali-
sationen der Aneurysmen in Bezug auf die Behandlungsmethode wiesen eine statistisch
signifikant unterschiedliche Verteilung auf. Diese unterschiedliche Verteilung der Lokali-
sationen bei der Versorgung und die Vorabentscheidung zur endovaskulédren Versorgung,
sofern diese moglich ist, durch die Neuroradiologie zeigt, dass die Wahl der Behandlungs-
methode durchaus iiberdacht werden sollte. Gerade in Bezug auf Aneurysmen der A.
cerebri media ist eine interdisziplindre Entscheidung der Behandlungsmethode gemein-
sam durch Neuroradiologie und Neurochirurgie empfehlenswert, da diese Aneurysmen
am haufigsten operativ mittels Clip versorgt wurden und auch am ehesten im Falle eines

sekundéren Eingriffs mittels Clip versorgt werden (s.u.).

Dauer bis zur Behandlung

Die Zeitdauer von der Diagnose eines rupturierten Aneurysmas mit SAB bis zur Be-
handlung ist zwischen der operativen und der endovaskuldren Behandlung signifikant
unterschiedlich. Die endovaskulér versorgten Aneurysmen warteten durchschnittlich 1,0
Tage auf eine Versorgung und befinden sich somit gerade noch in der Zeitspanne der so-
fortigen Versorgung, wohingegen Patienten, die operativ mittels Clip behandelt wurden,
im Durchschnitt 3,7 Tage und somit 2,7 Tage langer auf die Behandlung warteten, sich
in der Zeitgruppe der frithen Versorgung, innerhalb der ersten Tage, befinden.

Die Behandlung einer aneurysmatischen SAB sollte so frith wie moglich geschehen
[14, 60, 66]um das Risiko einer Rezidivblutung zu reduzieren. Spétestens sollte die Be-
handlung innerhalb der ersten 72 Stunden erfolgen |70, 60, 66]. Frither galt es jedoch

sogar als ratsam die Behandlung sogar iiber 72 Stunden hinaus noch zu verzogern, damit
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der Patient sich praoperativ in einem besseren Zustand befindet [29]. In dieser Studie liefs
sich retrospektiv kein eindeutiger Grund fiir die unterschiedliche Dauer von der Diagnose
bis zur Behandlung finden, da in den Akten hierzu nichts vermerkt war. Ein moglicher
Grund konnte allerdings gewesen sein, dass Patienten mit einem schlechten klinischen
Zustand erst verzogert operiert wurden. Allerdings ldsst sich festhalten, dass die mRS
Ergebnisse der beiden Behandlungsgruppen nicht signifikant unterschiedlich waren und
somit scheint die verldngerte Dauer bis zur Behandlung bei operativ versorgten Aneurys-
men zumindest zu keinem signifikant schlechteren Ergebnis gefithrt zu haben. Eine wei-
tere Betrachtung und Eruierung der Griinde, wieso es bei der operativen Versorgung im
Vergleich zur endovaskularen Behandlung zu einer verzogerten Behandlung kam, scheint

empfehlenswert.

Stationare Aufenthaltsdauern

Bei der Analyse der stationidre Aufenthaltsdauern zeigen sich signifikante Unterschiede
zwischen den Patienten mit inzidentellen Aneurysmen und endovaskuldrer Behandlung
und den anderen Behandlungs- und Diagnosegruppen. Bei den inzidentellen Aneurysmen
betrug die stationdre Aufenthaltsdauer fiir operativ versorgte Aneurysmen im Mittel 14,4
Tage und bei den endovaskulér versorgten 6,0 Tage. Bei den rupturierten Aneurysmen be-
trug die stationdre Aufenthaltsdauer fiir operativ behandelte Aneurysmen 16,3 Tage und
bei den endovaskuldr versorgten 12,5 Tage. Tykocki und Mitarbeiter zeigten ebenfalls,
dass eine verkiirzte Krankenhausverweildauer lediglich bei inzidentellen, endovaskulér
behandelten Patienten gegeniiber operativ behandelten bestand. Bei rupturierten Aneu-
rysmen mit SAB besteht kein Unterschied der stationdre Aufenthaltsdauern |71]. Es gilt
allerdings zu beachten, dass der paarweise Vergleich des Kruskal-Wallis Tests zwischen
den Gruppen der endovaskulédr behandelten rupturierten Aneurysmen mit SAB und den
operativ behandelten rupturierten Aneurysmen mit SAB in dieser Studie mit p=0,06
nur knapp oberhalb des Signifikanzniveaus liegt.

Abschliefsend lésst sich somit sagen, dass in dieser Studie die endovaskuldre Behandlung
lediglich bei inzidentellen Aneurysmen zu einer signifikant verkiirzten Krankenhausver-
weildauer fithrt. Allerdings muss eine verkiirzte stationdre Aufenthaltsdauer nicht unbe-
dingt ein gutes Langzeitergebnis nach der Behandlung bedeuten. Die verkiirzte stationére
Aufenthaltsdauer spricht aber fiir eine schnellere Mobilisierung und Erholung unmittel-

bar nach der Behandlung sowie damit verbundenen niedrigeren Behandlungskosten [80].
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Friihzeitige Komplikationen

In dieser Studie kam es zu keinem signifikanten Unterschied bei dem Auftreten von friih-
zeitigen Komplikationen bei der Versorgung von intrakraniellen Aneurysmen. Die Odds-
Ratio fiir eine frithzeitige Komplikation waren bei einer endovaskuldren Behandlung 1,89
mal hoher gegeniiber einer operativen Versorgung. Dieser Unterschied war mit p = 0,08
nicht signifikant. Das Problem bei friithzeitigen Komplikationen ist, dass diese zwar einen
Einfluss auf das Behandlungsergebnis haben konnen, deren Einfluss sich aber nur schlecht
von dem durch die SAB verursachten Einfluss auf das Behandlungsergebnis trennen las-
sen [1].

Das Vorkommen von Vasospasmen bzw. neuaufgetretenen Ischdmien nach der Behand-
lung war in beiden Behandlungsgruppen die héaufigste Komplikation. Bei der Betrach-
tung der weiteren moglichen frithzeitigen Komplikationen ist auffallend, dass ein grofier
Teil auf behandlungsspezifischen Komplikationen wie z.B. einem Coilprolaps oder einer
Coildislokation bei der endovaskuldren Versorgung und einer Wundkomplikation bei der
operativen Versorgung beruht. Li et al. fanden in einer Meta-Analyse keine signifikan-
ten Unterschiede der frithzeitigen Komplikationen fiir Clipping und Coiling [38]. Insge-
samt ist es wichtig hier zu beachten, dass eine genaue Analyse der einzelnen frithzeitigen
Komplikationen, vergleichend zwischen den beiden Behandlungsmethoden, aufgrund der
geringen Fallzahlen keine statistisch verwertbaren Aussagen zulédsst und daher darauf,
mit der Ausnahme von neuaufgetretenen neurologischen Symptomen, verzichtet wurde.
Das Vorkommen neuaufgetretener neurologischer Symptome bzw. einer postoperativen
Zustandsverschlechterung nach der jeweiligen Behandlung zeigte in einer Untersuchung
anhand des exploratorisch durchgefiihrten exakten Tests nach Fisher mit p = 0,40 keinen
signifikanten Zusammenhang mit den Behandlungsmethoden. Ein signifikanter Unter-
schied zwischen den beiden Behandlungsmethoden ist somit &ufserst unwahrscheinlich.

Die intraoperative Aneurysmaruptur wurde bei operativ behandelten Aneurysmen in
dieser Studie nicht als eine Komplikation gewertet, da dies intraoperativ in der Regel gut
zu beherrschen ist und keinen Einfluss auf das Ergebnis hat [1|. Die Prospective Regis-
try of Subarachnoid Aneurysms Treatment (PRESAT) Gruppe aus Japan konnte zeigen,
dass Aneurysmarupturen bei der operativen Behandlung mit 13,6 % gegeniiber 6,7 % bei
endovaskulidrer Behandlung héufiger vorkamen [1]. Bei der endovaskuldren Behandlung
stellt die Aneurysmaruptur wahrend der Intervention allerdings eine schwerer zu beherr-

schende Komplikation als bei der operativen Versorgung dar [54]. In dieser Studie fiihrte
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die Aneurysmaruptur lediglich bei der endovaskuldren Behandlung eines inzidentellen
Aneurysmas zum Tode des Patienten.

Abschliefsend lasst sich fiir die friihzeitigen Komplikationen dieser Arbeit festhalten,
dass es insgesamt keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Behandlungs-
methoden gibt, eine detaillierte Betrachtung der einzelnen frithzeitigen Komplikationen

allerdings hohere Fallzahlen voraussetzt.

4.2.2. Behandlungsergebnis

Molyneux und Mitarbeiter veroffentlichten 2002 die ersten Ergebnisse der International
Subarachnoid Aneurysm Trial (ISAT) Studie mit Verwendung des mRS zur Bestimmung
des klinischen Ergebnisses [41]|. Diese Studie war ausschlaggebend fiir den Wechsel von
einer operativ orientierten Aneurysmabehandlung hin zu einer endovaskuléren Behand-
lung. Inzwischen gilt die endovaskuldre Behandlung aufgrund deren besseren Ergebnissen
bei intrakraniellen Aneurysmen, die sowohl endovaskuldr als auch operativ mittels Clip
behandelt werden konnen, als Methode der ersten Wahl [36]. Aufgrund der Einfachheit
und guten Bestimmbarkeit per Telefon erfolgte die mRS-Bestimmung in dieser Studie
wann immer moglich mithilfe des mRS-9Q [49]. Fiir den mRS wurde entweder der Pati-
ent selber oder ein ihn pflegender, naher Angehériger befragt [8, 49|. In der vorliegenden
Arbeit konnten bei 213 von 241 endovaskuldr und operativ behandelten Patienten der
primédre Endpunkt nach einem Jahr in Form des mRS Scores, unterteilt in ein gutes Be-
handlungsergebnis mit mRS 0-2 und ein schlechtes Behandlungsergebnis mit mRS 3-6,

bestimmt werden.

mRS-Ergebnisse

Die Betrachtung der mRS-Ergebnisse nach einem Jahr sowohl anhand des Chi-Quadrat-
Tests als auch anhand des Mann-Whitney-U-Tests zeigten, dass es keinen signifikanten
Unterschied in den Ergebnissen zwischen den beiden Behandlungsmethoden gibt. Mit ei-
ner Odds-Ratio von 1,72, dem Konfidenzintervall von 0,84 bis 3,51 und p = 0,13 lasst sich
jedoch eine Tendenz fiir bessere Ergebnisse bei endovaskuldrer Behandlung erkennen. Al-
lerdings ist dieses Ergebnis, wie bereits oben erwdhnt, nicht signifikant. Die Untersuchung
der Behandlungsergebnisse zwei Jahre nach der Behandlung zeigt, dass die Unterschiede
der mRS-Ergebnisse sowohl anhand des Chi-Quadrat-Tests auch als anhand des Mann-
Whitney-U-Tests ebenfalls nicht signifikant sind. Auffillig fiir die Behandlungsergebnisse
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zwei Jahre nach der Behandlung ist allerdings, dass es zu einer Reduktion der Odds-Ratio
kommt. Zwei Jahre nach der Behandlung ist die Odds-Ratio fiir ein gutes Ergebnis bei en-
dovaskularer Behandlung auf 1,47 mit p = 0,29 gesunken. Die Reduktion der Odds-Ratio
mit zunehmender Zeit wurde bereits von Molyneux und Mitarbeitern diskutiert. Es gilt
als wahrscheinlich, dass sich die besseren Ergebnisse einer endovaskulédren Behandlung
mit der Zeit denen einer Clip-Behandlung angleichen |7, 42]. Spetzler und Mitarbeiter
bestétigten 2013 diese Vermutung mit der Veréffentlichung ihrer 3-Jahresergebnisse des
Barrow Ruptured Aneurysm Trial (BRAT) [61]. Mogliche Griinde fiir eine Reduktion
der Odds-Ratio und Angleichung der Ergebnisse sind die hadufigeren sekundéren Eingrif-
fe und Nachblutungen bei endovaskuldr behandelten Patienten (sieche Abschnitt 4.2.3).
Die Reduktion der Odds-Ratio in dieser Arbeit spricht ebenfalls fiir diese These.

Allerdings sind ein paar Besonderheiten dieser Arbeit zu beachten. In dieser Studie
handelt es sich im Vergleich zu den groferen Studien wie der ISAT- oder der BRAT-
Studie um ein relativ kleines Patientenkollektiv, welches sich sowohl aus rupturierten,
als auch aus inzidentellen Aneurysmen zusammensetzt. Die Entscheidung zur Wahl der
Behandlungsmethode fiel vorab auf die endovaskuldre Behandlung und Aneurysmen wur-
den nur operativ versorgt, wenn eine endovaskuldre Behandlung nicht moglich war oder
aber mit einem zu hohen endovaskuldren Risiko einherging. Es ist folglich anzunehmen,
dass die operativ behandelten Aneurysmen die komplizierteren Aneurysmen darstellen
und dies somit einen Einfluss auf das Behandlungsergebnis hat. Des Weiteren gab es in
dieser Arbeit einen signifikanten Zusammenhang zwischen der Behandlungsmethode und
der Lokalisation. Gerade bei Aneurysmen der A. cerebri media ist dies besonders deutlich
und daher erfolgte u.a. deswegen fiir diese Aneurysmen auch eine separate Auswertung
der Behandlungsergebnisse.

Bei Aneurysmen der A. cerebri media kam es mit 33 operativ und 30 endovasku-
lar behandelten Patienten am UKMD zu einer annéhernd gleichméfigen Aufteilung der
Patienten auf die beiden Behandlungsmethoden. Fiir Aneurysmen dieser Lokalisation
wird von mehreren Arbeitsgruppen die operative gegeniiber der endovaskuldren Behand-
lung als Methode der Wahl empfohlen |2, 3, 36, 54, 58]. Allerdings gibt es auch fiir
diese Lokalisation aufgrund von Fortschritten in der endovaskuldaren Behandlung von
Gory und Mitarbeitern die Empfehlung einer endovaskuldren Versorgung [27]|. Aufgrund
dieser unterschiedlichen Behandlungsempfehlungen erfolgte ein separater Vergleich der

mRS-Behandlungsergebnisse fiir diese Lokalisation. Hier zeigte sich mit p=10,60 kein
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signifikanter Unterschied der Ergebnisse nach einem Jahr zwischen den beiden Behand-
lungsgruppen und mit einer Odds-Ratio von 1,32 auch keine deutliche Tendenz hin zu
einem besseren mRS-Ergebnis bei endovaskularer Behandlung. Zwei Jahre nach der Be-
handlung kam es hier ebenfalls zu einer Reduktion der Odds-Ratio auf 0,94 mit p=0,91,
sodass nach zwei Jahren keinerlei Tendenz zu besseren Ergebnissen bei endovaskulédrer
Versorgung zu sehen ist und die beiden Behandlungsmethoden ein gleichwertiges Behand-
lungsergebnis vorweisen. Die separate Betrachtung von Patienten mit A. cerebri media
Aneurysmen in dieser Studie zeigt folglich, dass sich die Behandlungsergebnisse zwischen
der endovaskuldren und der operativen Versorgung von A. cerebri media Aneurysmen
nicht signifikant unterscheiden. Wenn man jetzt allerdings noch den Selektionsbias der
Vorabentscheidung zur endovaskuldren Versorgung der Aneurysmen mit einbezieht, der
dafiir gesorgt hat, dass vermehrt komplizierte Aneurysmen operativ behandelt wurden,
lasst sich mutmafen, dass Aneurysmen der A. cerebri media mit einer komplizierten
Morphologie, wie z.B. abgehenden Asten oder breiten Hilsen [18, 54], durch eine ope-
rative Versorgung ein besseres Behandlungsergebnis als bei endovaskuldrer Behandlung

erhalten.

Einflussfaktoren auf das Ergebnis

In der Literatur gibt es eine Reihe von verschiedenen Scores, wie z.B. den Fisher-Score,
den GCS oder den Massachusetts General Hospital Grad sowie verschiedene méogliche
Prognosefaktoren, wie z.B. das Alter, die Grofe des Aneurysmas, den Blutglukosewert,
den Blutdruck oder den Bewusstseinszustand fiir Patienten mit intrakraniellen Aneu-
rysmen |13, 23, 28, 31, 45, 47, 53, 55, 62|. Aufgrund dieser Vielzahl von diskutierten
Einflussfaktoren auf das Ergebnis bei der Behandlung von Aneurysmapatienten wurden
die mRS-Ergebnisse dieser Studie auf mogliche Einflussfaktoren untersucht.

Das Bewusstsein bei Aufnahme bzw. kurz vor der Behandlung gilt als ein allgemein
anerkannter Prognosefaktor fiir Patienten mit einer aneurysmatischen SAB [17, 26, 29].
Der Erfassung und Beurteilung des Bewusstseins der Patienten dienen als Scores unter
anderem der GCS, die Hunt und Hess (H&H) Klassifikation sowie das World Federati-
on of Neurosurgical Societies (WFNS) grading system. Aufgrund einer in der Literatur
berichteten hohen Variabilitéit zwischen verschieden Untersuchern bei der GCS Bestim-
mung [39, 57] wurde der GCS hier nicht erfasst. In dieser Arbeit erfolgte eine vereinfachte

Erfassung des Bewusstseinszustandes unterteilt in bewusstlos und nicht-bewusstlos. Das
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Bewusstsein der Patienten bei Aufnahme hatte in dieser Studie als einziger Faktor mit
p < 0,001 einen signifikanten Einfluss auf das mRS-Ergebnis.

Als weitere Einflussfaktoren wurden in dieser Arbeit die Anzahl der Aneurysmen (sin-
guldre und multiple Aneurysmen), das Alter (£ 50 Jahre und > 50 Jahre) sowie die Art
der Behandlungsmethode unterteilt nach endovaskulérer und operativer Behandlung an-
hand einer logistischen Regressionsanalyse untersucht. Diese moglichen Prognosepara-
meter, die in anderen Studien zum Teil einen signifikanten Einfluss auf das Ergebnis
hatten [1, 13, 17, 45, 63, 75|, zeigten in dieser Arbeit mit p-Werten von > 0,1 keinen
signifikanten Einfluss. Allerdings ist hier zu beachten, dass Patienten die > 50 Jahre alt
waren in der Tendenz mit einem p=0,11 und einer Odds-Ratio von 1,69 ein schlechte-
res Behandlungsergebnis hatten. Bei der Behandlungsmethode ldsst sich dies ebenfalls
beobachten. Die logistische Regressionsanalyse zeigt ebenso, wie die oben bereits thema-
tisierten mRS-Ergebnisse anhand des Chi-Quadrat Tests, mit einem p =0,11 und einer
Odds-Ratio von 0,54 fiir ein schlechtes Behandlungsergebnis bei endovaskulérer Behand-
lung, eine Tendenz zu besseren Behandlungsergebnissen bei endovaskulérer Behandlung.
Fiir die Anzahl der Aneurysmen lisst sich jedoch mit einem p=0,81 und einer Odds-
Ratio von 1,09 fiir schlechtere Ergebnisse bei multiplen Aneurysmen keinerlei Tendenz
erkennen. Es lasst sich somit annehmen, dass sowohl das Alter als auch die Behand-
lungsmethode, nicht aber die Anzahl der Aneurysmen in dieser Studie einen Einfluss auf
das Behandlungsergebnis haben. Die fehlende Signifikanz dieser Ergebnisse lasst sich am
ehesten in der zu geringen Anzahl der untersuchten Félle dieser Arbeit vermuten.

Ein moglicher Zusammenhang einer Andmie mit dem Behandlungsergebnis wurde in
dieser Studie ebenfalls untersucht, da Rosenberg und Mitarbeitern einen Einfluss auf das
kurzfristige Ergebnis berichtet haben [56] und Kuramatsu und Mitarbeiter 2013 in ei-
ner Studie mit 435 Patienten mit einer spontanen intracerebralen Blutung berichteten,
dass das Vorliegen einer Andmie ein wichtiger bis dahin unbekannter Prognosefaktor fiir
ein schlechtes Ergebnis (mRS 4-6) ist [35]. In dieser Arbeit zeigte das Vorliegen einer
Anémie keinen Zusammenhang mit dem Ergebnis. Allerdings erschwert die erhéhte An-
zahl an fehlenden Hmoglobinwerten in dieser Studie eine verldssliche Aussage zu einem
moglichen Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer Andmie und einem schlechten
Behandlungsergebnis bei aneurysmatischer SAB. Aufferdem berichteten Kuramatsu und
Mitarbeiter iiber die Andmie als Prognosefaktor bei Patienten mit spontaner intracere-

braler Blutung und nicht bei Patienten mit aneurysmatischer SAB.
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4. Diskussion

Beim Fisher Grad bestétigte sich in dieser Studie der seit 1980 von Fisher und Mit-
arbeitern postulierte Zusammenhang zwischen Fisher Grad und dem Ergebnis [23]. Die

Odds-Ratio fiir ein gutes Behandlungsergebnis waren fiir einen Fisher Grad 1-2 6,03 mal
hoher (p=0,02).

4.2.3. Sekundare Eingriffe

In dieser Arbeit fanden alle 30 berichteten sekundéren Eingriffe bei Patienten mit ur-
springlich endovaskuldr behandelten Aneurysmen statt und keine bei den operativ ver-
sorgten Aneurysmen. Die Griinde hierfiir waren mehrheitlich eine Reperfusion, aber auch
eine mangelnde vollstédndige Okklusion der Aneurysmen in der initialen Versorgung so-
wie in einem Fall eine Nachblutung und in einem Fall eine Stentstenose aufgrund eines
Coilprolaps. Im Rahmen der endovaskulédren Versorgung kommt es héufiger zu Nachblu-
tungen [22, 32, 42]. Die Notwendigkeit haufigerer sekundérer Eingriffe bei endovaskular
gegeniiber operativ behandelten Aneurysmen gilt als ein bekannter unerwiinschter Ne-
beneffekt der endovaskuldren Versorgung [40, 42, 54|. Sekundére Eingriffe erhéhen die
Gefahr eines schlechteren klinischen Ergebnisses, allerdings berichteten Renowden und
Mitarbeiter, dass das erhohte Risiko eines endovaskuléren sekundéren Eingriffs nicht die
Risikoreduktion der eigentlichen endovaskuldren Behandlung gegeniiber der operativen
Versorgung aufthebt [51]. In dieser Arbeit zeigte die Untersuchung der mRS-Ergebnisse
nach einem Jahr von Patienten mit und ohne sekundéren Eingriff, dass es mit p=0,74
keinen signifikanten Unterschied beim Ergebnis der Patienten gab.

Die vermehrte Notwendigkeit zu sekundéren Eingriffen bei endovaskulér versorgten
Aneurysmen gegeniiber operativ mittels Clip versorgten Aneurysmen gilt als gesichert
[40, 42, 54] und zeigte sich ebenfalls in dieser Studie.

In 10 von 30 sekundéren Eingriffen bei primér endovaskulédr versorgten Aneurysmen
war eine operative Versorgung des Aneurysmas erforderlich. Die nichtparametrische bino-
miale Testung in dieser Arbeit zeigt, dass die Wahrscheinlichkeit im Falle einer Nachbe-
handlung operativ versorgt zu werden hoher ist als die Wahrscheinlichkeit in der priméren
Behandlung operativ versorgt zu werden. Dieses Ergebnis ist mit p =0,02 signifikant.

Besonders auffillig bei den sekundéren Eingriffen zeigte sich, dass von den 7 Aneurys-
men der A. cerebri media, die einen sekundéren Eingriff bendtigten, 6 operativ mittels
Clip versorgt wurden. Der Zusammenhang zwischen Aneurysmen der A. cerebri media
und der Wahl des sekundéren Eingriffs war mit p = 0,002 signifikant. Die Odds fiir An-
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4. Diskussion

eurysmen der A. cerebri media im Falle eines sekundéren Eingriffs operativ mittels Clip
behandelt zu werden waren im Vergleich mit der endovaskuldren Behandlung 28,5 mal ho-
her. Die Vermutung liegt somit nahe, dass bei einem Teil der Aneurysmen der A. cerebri
media, die urspriinglich endovaskulér versorgt wurden, im Falle einer primér operativen
Versorgung mittels Clip kein sekundérer Eingriff nétig gewesen wére. In dieser Studie
zeigte sich, dass die Odds fiir ein gutes Ergebnis bei Patienten, die erst im Rahmen des
sekundéren Eingriffs operativ mittels Clip behandelt wurden gegeniiber primér operativ
versorgten Patienten 1,58 mal hoher sind. Dieses Ergebnis ist allerdings wie bereits be-
richtet mit p = 0,72 nicht signifikant. Es l4sst sich somit annehmen, dass es dennoch Sinn
ergeben kann zunéchst zu versuchen ein Aneurysma endovaskulédr zu versorgen, um es
dann bei erfolgloser endovaskulédrer Versorgung operativ zu behandeln. Dieses Vorgehen
scheint sich in dieser Studie nicht nachteilig auf das Behandlungsergebnis der Patienten

ausgewirkt zu haben.

4.2.4. Letalitdt und sekundidre Endpunkte

Die Letalitdat der endovaskuldren Behandlung liegt in der Literatur in den ersten Jah-
ren unter der Letalitit der operativen Behandlung mittels Clip [41, 42|. Zwar zeigten
Molyneux und Mitarbeiter eine Abnahme der Letalitdt von operativ mittels Clip behan-
delten Patienten im Laufe der Zeit, allerdings war die Letalitéit der behandelten Patienten
auch noch nach 5 Jahren giinstiger fiir endovaskuldr behandelte Patienten [42|. Bakker
et al. jedoch zeigten nach einer Anpassung der intention-to-treat Analyse der ISAT-
Studiendaten, dass nach 5 Jahren keine signifikanten Unterschiede in der Letalitdt der
beiden Behandlungsmethoden mehr feststellbar sind [4].

In dieser Studie verstarben im Beobachtungszeitraum von zwei Jahren von 40 opera-
tiv versorgten Patienten 7 und von 201 endovaskulér versorgten Patienten verstarben 22
Patienten. Der Grofiteil mit 6 von 7 und 20 von 22 entfiel erwartungsgeméf auf die Pati-
enten mit rupturierten Aneurysmen. Sowohl der Chi-Quadrat-Test mit p=0,54 als auch
der exakte Test nach Fisher mit p=0,58 zeigten keine signifikanten Unterschiede der
Letalitdt der beiden Behandlungsmethoden fiir die rupturierten Aneurysmen. Auffallig
sind allerdings die unterschiedlichen Zeitpunkte zu denen die Patienten nach den bei-
den Behandlungsmethoden verstarben. Hier zeigte sich, dass mit 5 von 6 Patienten mit
rupturierten Aneurysmen der Grofsteil der mittels Clip behandelten Patienten innerhalb

der ersten 5 Tage verstarb. Bei den endovaskulédr versorgten Patienten mit rupturierten
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Aneurysmen verstarb mit 12 von 20 Patienten der Grofsteil innerhalb der ersten 31 Ta-
ge. Auf eine statistische Untersuchung eines méglichen Zusammenhangs zwischen dem
initialen Bewusstsein bei Aufnahme oder dem Fisher Grad und der Letalitéit wurde ver-
zichtet, da aufgrund der geringen Fallzahlen sowie der notigen Bonferroni-Anpassung,
bei der nicht priméren Fragestellung dieser Arbeit, keine verléssliche statistische Aussa-
gekraft zustande gekommen wére. Somit lasst sich als Grund fiir das frithere Versterben
der operativ versorgten Patienten nur mutmafien, dass dies mit der hoheren Invasivitét
dieser Behandlung zusammenhéngen kénnte oder auch mit einer komplizierteren Mor-
phologie der jeweiligen Aneurysmata, da der Hauptgrund fiir eine operative Behandlung
die nicht-mégliche endovaskulére Behandlung war.

Bei der Betrachtung des Vorkommens von epileptischen Anféllen, Schlaganféllen oder
eines shuntpflichtigen Hydrozephalus zeigen sich in dieser Arbeit keine Unterschiede fiir
die beiden Behandlungsmethoden. Fiir shuntpflichtige Hydrozephali und Schlaganfille
zeigen sich in der Literatur ebenfalls keine signifikanten Unterschiede zwischen den Be-
handlungsmethoden [38, 79|. Ryttlefors und Mitarbeiter zeigten jedoch, dass epileptische
Anfille zumindest bei Patienten iiber 65 Jahren haufiger nach operativer Behandlung

vorkommen [58].

68



5. Schlussfolgerungen

Bei der Behandlung von intrakraniellen Aneurysmen ergénzen sich die endovaskulédre Be-
handlung und die neurochirurgische Versorgung mittels Clip. In dieser Studie ldsst sich
kein signifikanter Unterschied der beiden Behandlungsmethoden bei den mRS-Ergebnissen
nach 1 und 2 Jahren nachweisen. Die Tendenz der besseren Ergebnisse bei endovaskulérer
Behandlung gegeniiber der operativen Versorgung nimmt mit der Zeit ab. Daher sollte
die grundlegende Tendenz primér einen endovaskuldren Eingriff zu bevorzugen tiberdacht
werden und jede Entscheidung interdisziplindr rein nach den Kriterien Lokalisation und

Morphologie getroffen werden

Die Wahl der Behandlungsmethode sollte insbesondere fiir Aneurysmen der A. cerebri
media interdisziplindr durch die Neuroradiologie und Neurochirurgie gemeinsam erfol-
gen. Eine Vorabentscheidung fiir die endovaskuldre Behandlung von A. cerebri media
Aneurysma scheint fraglich, da der Grofiteil der operativ behandelten Aneurysmen hier

lokalisiert ist und mehr als die Hélfte all dieser Aneurysmen mittels Clip behandelt wird.

Die stationdre Aufenthaltsdauern von endovaskuldr behandelten inzidentelle Aneurys-
men waren signifikant kiirzer als die stationdre Aufenthaltsdauern von operativ behan-
delten Patienten und endovaskuléar behandelten Patienten mit rupturierten Aneurysmen.

Fiir inzidentelle Aneurysmen ist die endovaskuldre Behandlung hier vorteilhaft.

Im Falle eines sekundéren Eingriffs ist die Wahrscheinlichkeit eines primér endovasku-
lar versorgten Aneurysmas der A. cerebri media, sekundir operativ behandelt zu wer-
den, deutlich erhéht. Méglicherweise liefie sich ein sekundéarer Eingriff durch eine initiale
Versorgung mittels Clip hier vermeiden. Das Behandlungsergebnis der endovaskuléren

Versorgung wird durch dieses Vorgehen allerdings nicht negativ beeinflusst.
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6. Zusammenfassung

Das Ziel dieser Arbeit war ein Vergleich der endovaskuldren und neurochirurgischen Be-
handlung intrakranieller Aneurysmen am Universitatsklinikum Magdeburg. Fiir die Ver-
sorgung von inzidentellen oder rupturierten intrakraniellen Aneurysmen gilt seit Verof-
fentlichung der ersten ISAT-Studie 2002 die endovaskuldre Behandlung der neurochirur-
gischen Versorgung mittels Clip in vielerlei Hinsicht als iiberlegen. Am Universitétsklini-
kum Magdeburg werden jahrlich mehr als 60 Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen
behandelt. Die endovaskuldre Behandlung ist am UKMD die primére Behandlungsme-
thode der Wahl. Fiir die Jahre 2009 bis 2012 wurde die Behandlung von Patienten mit
intrakraniellen Aneurysmen retrospektiv untersucht. In diesem Zeitraum wurde bei 241
Patienten ein intrakranielles Aneurysma am UKMD behandelt. Das Patientenkollektiv
war beziiglich des Alters, der Anzahl und Lokalisation der Aneurysmen sowie dem Ge-
schlecht mit anderen ver6ffentlichten Studien vergleichbar.

Die Untersuchung der beiden Behandlungsmethoden zeigte, dass die endovaskulére Be-
handlung mit 201 Patienten gegeniiber 40 operativ behandelten Patienten erwartungsge-
maf wesentlich haufiger zur Anwendung kam. Der Grofteil von 82,5 % der operativ mit-
tels Clip behandelten Aneurysmen befand sich an der A. cerebri media. Die Lokalisation
hatte mit p < 0,001 einen eindeutigen Einfluss auf die Wahl der Behandlungsmethode.
Die Odds-Ratio fiir Aneurysmen der A. cerebri media waren 26,87 mal héher, operativ
mittels Clip als endovaskulér versorgt zu werden. Bei der Dauer von der Diagnose ei-
nes rupturierten Aneurysmas bis zur Behandlung kam es bei der operativen Versorgung
mittels Clip zu einer signifikant langeren Zeitdauer als bei der endovaskuldrer Versorgung.

Die Analyse der mRS-Ergebnisse als primérer Endpunkt zeigte keine signifikanten Un-
terschiede zwischen den beiden Behandlungsmethoden sowohl nach 1 als auch nach 2
Jahren. Mit einer Odds-Ratio nach einem Jahr von 1,72 zeigte sich allerdings eine Ten-
denz zu guten Ergebnissen bei endovaskuldrer Behandlung, auch wenn diese mit p=0,13
nicht signifikant war. Diese Tendenz nahm vom ersten zum zweiten Jahr bereits auf eine

Odds-Ratio von 1,47 mit p=0,29 ab. Die gesonderte Betrachtung der A. cerebri me-
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dia Aneurysmen zeigte mit einer Odds-Ratio von 1,32 mit p = 0,60 nach einem Jahr und
0,94 mit p = 0,91 nach zwei Jahren fiir ein gutes Ergebnis bei endovaskuldrer Behandlung
gleichermafien keine signifikanten Unterschiede. Eine Tendenz fiir bessere Behandlungs-
ergebnisse bei endovaskuldrer Behandlung lasst sich hier angesichts der gleichméfigen
Verteilung der guten Behandlungsergebnisse nicht erkennen. Als einziger signifikanter
Einflussfaktor auf das mRS-Ergebnis lief sich der Bewusstseinszustand bei Aufnahme
bestimmen. Bei Aneurysmen der A. cerebri media, die nach urspriinglicher endovaskulé-
rer Behandlung nachbehandelt werden mussten, waren die Odds mit p=0,002 28,5 mal
hoher, in dem sekundéren Eingriff operativ mittels Clip behandelt zu werden.
Aufgrund der vielen sowohl primér als auch sekundér operativ mittels Clip versorgten
A. cerebri media Aneurysmen scheint insbesondere hier die Wahl der Behandlungsme-
thode durch eine interdisziplindre Entscheidungsfindung von Neuroradiologen und Neu-
rochirurgen empfehlenswert. Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass sich die endovas-
kuldre und operative Behandlung mittels Clip bei der Versorgung von intrakraniellen

Aneurysmen ergiénzen und jeweils gute Behandlungsergebnisse vorweisen.
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A. Anlagen

Anlage 1: Telefoninterview-Protokoll

Bitte erinnern Sie sich an den Zeitpunkt, wie es Ihnen ca. ein (zwei) Jahr(e) nach der
Behandlung erging. Wichtig ist, dass es nicht der Zeitraum des ersten Jahres ist, da sich
in diesem Zeitraum oftmals noch viel durch Rehabilitationsmaffnahmen geéndert hat,

sondern der Zeitpunkt ca. 1 Jahr nach der Behandlung.

Hatten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung noch irgendwelche | ja nein
Symptome die sie storen? (z.B. Schwierigkeiten beim Lesen oder Schreiben,
Schwierigkeiten beim Sprechen, Probleme mit dem Sehen, Taubheit, Schwiche,

Gleichgewichtsstorungen oder Schluckprobleme?)

Konnten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung die gleiche ja nein

Arbeit / Tétigkeiten wie vorher verrichten?

Konnten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung ihre Hobbies ja nein

weiterhin ausiiben?

Haben Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung ihren Kontakt zu | ja nein

Freunden und Familie aufrechterhalten konnen?

Brauchten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung Hilfe beim ja nein
Zubereiten einer einfachen Mahlzeit, den Haushaltsaufgaben oder bei

der Kontofithrung?

Brauchten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung Hilfe beim ja nein

Einkaufen oder Reisen in der néchsten Umgebung?

Brauchten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung eine andere ja nein
Person, die Thnen beim Gehen behilflich war?
Brauchten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung Hilfe beim ja nein

Essen, zur Toilette gehen oder waschen?
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A. Anlagen

Verbrachten Sie ein (zwei) Jahr(e) nach der Behandlung die meiste

Zeit des Tages im Bett und bendtigten Sie sténdige pflegerische Hilfe?

ja

nein

Wurden Sie in den ersten zwei Jahren nach der Behandlung nochmals am Aneurysma

operiert? Und wenn ja, was genau wurde gemacht?

|

Haben Sie in den ersten zwei Jahren nach der OP einen Schlaganfall oder einen

Krampfanfall erlitten? Wenn ja, was genau hatten Sie?

|

Gab es in den ersten zwei Jahren weitere Ereignisse, die Sie in Threr Aktivitdt behindert

haben aber nicht in Zusammenhang mit der Behandlung bzw. Hirnblutung standen, wie

z.B. Stiirze, Knochenbriiche etc.?
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A. Anlagen

Tabelle A.2.: ANOVA Post-Hoc-Analyse und paarweise Vergleiche nach Kruskal-Wallis
der stationdren Aufenthaltsdauern.

Diagnosegruppe und Behandlung ANOVA  Kruskal-Wallis
(endovaskulér + inzidentell) vs. (Clip + inzidentell) p < 0,001* p—0,001*
(endovaskular + inzidentell) vs. (Clip + SAB) p < 0,001* p < 0,001*
(endovaskular + inzidentell) vs. (endovaskular + SAB) p<0,001* p < 0,001*
(Clip + inzidentell) vs. (Clip + SAB) p=20,80 p=1,00
(Clip + inzidentell) vs. (endovaskuldar + SAB) p=0,62 p=0,59
(Clip + SAB) vs. (endovaskular + SAB) p=0,20 p=20,06
*signifikant
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